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EINLEITUNG 
1 Organokatalyse in der Natur- und Wirkstoffsynthese 
1.1 Naturstoffsynthese 
Organische Naturstoffe sind Endprodukte des Stoffwechsels, Primär- oder 
Sekundärmetabolite von Pflanzen, Tieren oder Mikroorganismen. Weil sie sehr wirksame 
und selektive Bioaktivitäten aufweisen können, kann es von Interesse sein, diese 
Substanzen biochemisch und vor allem pharmakologisch genauer zu untersuchen. Sie 
müssen meist chemisch modifiziert und optimiert werden, um als potentielle Wirkstoffe für 
den Menschen in Arzneimitteln zu dienen. Biosynthetische Methoden können dabei nützlich, 
aber nicht immer ausreichend sein. Moderne Synthesechemie kann zusätzlich helfen, einen 
breiteren Bereich möglicher Modifikationen und struktureller Verschiedenheit der Naturstoffe 
herzustellen, als es biosynthetische Methoden allein erreichen. 
Wenn auch ein isolierter Naturstoff meist nicht direkt als Arzneimittel eingesetzt werden 
kann, können Naturstoffe doch Leitstrukturen für die Entwicklung von Analoga liefern. Durch 
Kombinatorische Biosynthese und/oder Kombinatorische Chemie kann dann ein optimierter 
pharmazeutischer Wirkstoff generiert werden. Neben der Derivatisierung und Semisynthese 
von Naturstoffen bietet die Totalsynthese eine weitere wichtige Variante, um Verbindungen 
für die Entwicklung von pharmazeutisch wirksamen Substanzen herzustellen. Die 
Realisierung von Totalsynthesen komplexer Naturstoffe ist deshalb zu einem bedeutenden 
Forschungsgebiet für Synthesechemiker geworden.[1] 
 
 
Abbildung 1: Korrigierte Struktur des Palmerolids A (1).  
 
Im Fall des cytotoxischen Palmerolids A (1)[2,3] (Abb. 1) aus einem antarktischen Manteltier 
(Tunikata) hat die Totalsynthese, ebenso wie bei der Synthese der marinen Antitumor-
Verbindung Diazonamid A[1,4], neben der Bereitstellung der organischen Verbindung zu 
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pharmakologischen Tests zu einer Revision der ursprünglich angenommenen Strukturen 
geführt, in der die C-7-, C-10- und C-11-Konfiguration in 1 korrigiert wurde (Abb. 1).  
Ein herausragendes Beispiel für die große Bedeutung der Totalsynthese in der Entwicklung 
neuer wirksamer Medikamente ist das potentielle Antikrebsmittel Discodermolid (2) aus dem 
marinen Schwamm Dicodermia dissoluta (Abb. 2).[5] Es ist in seiner Wirksamkeit mit 
Paclitaxel (3) (Handelsname Taxol®) vergleichbar und darüber hinaus effektiv gegenüber 
Paclitaxel- und Epothilon-resistenten Krebszellen (Abb. 2).[6] Die Totalsynthese ist bei dem 
Metabolit (2) die einzige Zugangsmöglichkeit zu 2 für gründliche klinische Versuche, da er 
nicht wie Taxol® (3) (aus der Eibe Taxus brevifolia) und Epothilon (4) (aus dem 
Myxobakterium Sorangium cellulosum) durch Fermentation und/oder Semisynthese 
hergestellt werden kann. 
 
Abbildung 2: Beispiele für Wirkstoff- und Naturstoffsynthesen. 
 
Da Naturstoffe und potentielle Wirkstoffe in höchster Reinheit und unter größtmöglicher 
Einsparung von Ressourcen synthetisiert werden müssen, ist ein umweltfreundliches 
Produktionsverfahren für den industriellen Maßstab von entscheidendem Vorteil. 
Bioorganisch-chemische Weiterentwicklungen von Totalsynthesen werden daher immer 
wichtiger, um sehr komplexe Strukturen ökonomisch und effektiv darzustellen. Die stetige 
Methodenentwicklung in der asymmetrischen Organokatalyse kann dazu einen wichtigen 
Betrag leisten und liefert die besten Voraussetzungen, um in der Wirkstoff- und 
Naturstoffsynthese eingesetzt zu werden. Erste Erfolge mit organokatalytischen Reaktionen 
als Schlüsselschritt konnten bereits erzielt werden.[7] Sie sind besonders dann 
bedeutungsvoll, wenn die organokatalysierte Reaktion effizienter verläuft als herkömmliche 
metallkatalysierte Reaktionen. Einen umfassenden Überblick asymmetischer 
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organokatalytischer Reaktionen liefern Dondoni und Massi in ihrer erst kürzlich erschienenen 
Veröffentlichung.[7] 
 
1.2 Aminokatalyse 
Seit dem Jahr 2000 ist die Entwicklung von asymmetrischen Katalysen ohne Metallkomplexe 
mit kleinen chiralen sekundären Aminen, unter der Bezeichnung Organokatalyse geradezu 
explodiert.[8,9] Zu diesem Zeitpunkt wurde das Konzept der Organokatalyse, das auf die 
Arbeiten von Parrish und Hajos von 1971 aufbaut, wiederentdeckt und hat sich seitdem zu 
einem der vielversprechensten und aussichtsreichsten Methoden der Organischen 
Synthesechemie entwickelt. 
 
1.2.1 Enamin-katalysierte Alolreaktion 
Erstmals 1971 wurden in einer asymmetrischen Synthese mit der niedermolekularen 
Aminosäure L-Prolin (5) intramolekulare Aldol-Reaktionen (Robinson-Annellierung) eines 
achiralen Triketons (6) mit hohen Ausbeuten und Enantioselektivitäten durchgeführt. Sie 
gehen auf die zwei voneinander unabhängigen industriellen Forschergruppen Hajos-
Parrish[10] und Eder-Sauer-Wiechert[11] zurück (Abb. 3). Das durch List, Lerner und Barbas[12a] 
wieder aufgenommene und weiterentwickelte Katalysekonzept der asymmetrischen Enamin-
Katalyse mit L-Prolin (5) wurde für die direkte intermolekulare asymmetrische Aldolreaktion 
von Aceton mit α-verzweigten Aldehyden angewendet und erzielte hohe 
Enantioselektivitäten und Ausbeuten. Diese Arbeiten lösten weitere Untersuchungen aus.[12] 
 
 
Abbildung 3: Hajos-Parrish- (1) und Eder-Sauer-Wiechert-(2)-Reaktionen. 
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Der von List et al. vorgeschlagene Mechanismus der Prolin-katalysierten intermolekularen 
Aldol-Reaktion verläuft über einen Enamin-Zwischenstufe, die mit der entsprechenden 
Iminiumion-Zwischenstufe im Gleichgewicht steht, und ist eng an den Mechanismus der 
enzymkatalysierten Aldol-Reaktion mit einem Aldolase-Enzym angelehnt (Abb. 4).[7] 
 
 
Abbildung 4: Postulierter Mechanismus einer L-Prolin-katalysierten Aldol-Reaktion.[12] 
 
L-Prolin (5) fungiert quasi als Mikroaldolase und bietet zwei Wege der Katalyse, als 
Iminiumion oder als Enamin, wobei die sekundäre Amin-Funktion in 5 als nukleophiler 
Iminiumion-/Enamin-Katalysator und die Carbonsäure-Funktion als Co-Katalysator dienen. 
Dieser Mechanismus (Abb. 4) verdeutlicht gleichzeitig das hohe Potential der Aminokatalyse 
und eröffnete den Weg zu weiteren Transformationen über Enamin-Zwischenstufen. 
Entscheidend für die Stereoselektivität ist der Übergangszustand ÜZ-1 (Abb. 4), der als 
metallfreie Version des klassischen Zimmermann-Traxler-Übergangszustandes einer 
Metallenolat-Aldol-Reaktion angesehen werden kann. 
List et al. haben einen allgemeinen Mechanismus des Enamin-Katalysezyklus von 
Carbonylverbindungen mit Elektrophilen formuliert, der wie folgt beschrieben werden kann 
(Abb. 5): Das Amin reagiert reversibel mit einer Carbonylverbindung über Carbinolamin und 
Iminiumion (Abb. 4) zum Enamin und Wasser. Dieses Enamin reagiert mit einem Elektrophil 
(E: X=Y) und liefert das modifizierte Iminiumion, das nach Hydrolyse in Produkt und 
regeneriertem Aminokatalysator endet (Abb. 5). Die Annahme von ÜZ-2 konnte durch 
umfangreiche quantenmechanische Berechnungen und unterstützende Experimente erhärtet 
werden (Abb. 5).[12]  
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Abbildung 5: Allgemeines Prinzip der Enamin-Katalyse und ÜZ-2.[12] 
 
Der Katalysezyklus kann durch eine irreversible Reaktion des Amins mit dem Elektrophil  (E: 
X=Y) unterbrochen werden, die dann zum limitierenden Faktor des Zyklus wird. Ist das 
Elektrophil ein Aldehyd, Michael-Akzeptor oder Imin (Abb. 5), verläuft die unerwünschte 
Addition des Elektrophils an das Amin reversibel, sodass es lediglich zu Einbußen in der 
Reaktionsgeschwindigkeit, aber nicht in der Bildung des gewünschten Produktes kommt 
(Abb. 5). 
Die Aufklärung des Enamin-Katalyse-Mechanismus mit einem sekundären Amin machte die 
Weiterentwicklung neuartiger Organokatalysatoren auf der Basis von Prolin (5) möglich. So 
können die modifizierten Organokatalysatoren bei hohen Enantiomerenüberschüssen im 
Produkt z. B. auch in Wasser eingesetzt werden oder ermöglichen die Synthese von syn-
Aldolprodukten, die mit der Prolin-katalysierten Aldol-Reaktionen nicht generiert werden 
können, wobei erreicht werden.[9] 
 
1.2.2 Iminiumion-katalysierte Diels-Alder Reaktion 
Die Iminiumion-basierte Diels-Alder-Reaktion wurde von MacMillan et al. im Jahr 2000 
vorgestellt, hat aber seinen Ursprung in den Arbeiten von Baum und Viehe[13] (1976) sowie 
von Jung et al. (1989).[14] 
 
 
Abbildung 6: Acetyl-Iminiumsalze in der Cycloaddition von Baum und Viehe. 
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Die erste Diels-Alder-Reaktion mit verschiedenen Acetyl-Iminiumsalzen und Cyclopentadien 
generierte die jeweiligen Diels-Alder-Addukte 9a-9d mit guten bis exzellenten Ausbeuten 
(Abb. 6). Baum und Viehe stellten fest, dass die Iminiumgruppe im Alkoxy-Iminiumsalz im 
Vergleich zu entsprechenden Säurechlorid-, Nitril-, Aldehyd- oder Ester-Resten das 
Dienophil am besten aktiviert (Abb. 6).[13] Alkoxy-Iminiumsalze führen also zu einer 
wesentlichen Steigerung der Reaktivität der Diels-Alder-Reaktion. 
Jung et al. entwickelten daraus die Überlegung, dass chirale Amide eine asymmetrische 
Induktion der Diels-Alder-Reaktion erlauben könnten. Die anschließende Hydrolyse sollte 
stereoselektiv den bicyclischen Ester erzeugen und das chirale Auxiliar sollte zurück 
gewonnen werden können (Abb. 7).[14] 
 
 
Abbildung 7: Asymmetrische Diels-Alder-Reaktion nach Jung et al. 
 
Sie untersuchten das Acrylamid 10a, das mit Triethyloxoniumtetrafluoroborat zum 
Alkoxyiminiumsalz umgesetzt wurde. Allerdings verlief die Hydrolyse des Cycloaddukts 11a 
nicht vollständig, sodass eine 2.3:1-Mischung aus Amid 11a und dem gewünschten Ester 
erhalten wurde (Ausbeute 84%) (Abb. 7). Die Bildung eines Trimethylsilyltriflatsalzes von 
10a-c und die anschließende Hydrolyse der Cycloaddukte lieferte dagegen selektiv die 
chiralen Amide 11a-c mit hohen Ausbeuten und Diastereomerenüberschüssen. Die Spaltung 
der C-N-Bindung von sterisch anspruchsvollen tertiären Amiden ist nicht unproblematisch 
und bedarf meist drastischer Reaktionsbedingungen. Jung et al. verwendeten die Methode 
nach Roush[15], um die C-N-Bindung zu spalten und so die Cycloaddukte 11a und 11c zu den 
freien Carbonsäuren (86-88% ee) umzusetzen.[14] 
 
Der Durchbruch bei der organokatalysierten Diels-Alder-Reaktion gelang MacMillan et al. mit 
der Weiterentwicklung der stabilen Alkoxyiminiumsalze[14] zu einer labilen 
Iminiumverbindung. Sie entwickelten daraus 1999 das Aktivierungskonzept der Iminiumion-
Katalyse.[9,16] Die Aktivierung von α,β-ungesättigten Carbonylverbindungen wird durch die 
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reversible Bildung des chiralen Iminiumions 12a, das die LUMO-Energie des Substrates 
absenkt, ermöglicht (Abb. 8). Die effektive und reversible Bildung des reaktiven Iminiumions 
ist für die Katalyse entscheidend. Untersuchungen zeigten, dass das Iminiumion (12a) 
überwiegend (E)-konfiguriert ist, sodass nicht-bindende Wechselwirkungen wie in 12b 
vermieden werden (Abb. 8). Die Enantioselektivität der Reaktion rührt daher, dass die 
Benzylgruppe des Imidazolidinon-Gerüsts das Iminiumion auf der si-Seite des pi-Systems 
abschirmt und der nukleophile Angriff auf der re-Seite erfolgt (Abb. 8). Das verwendete 
Gegenion des Iminiumions des aktiven Salzes spielt als Co-Katalysator bezüglich der 
Reaktivität und Stereoselektivität des Prozesses ebenso eine Rolle.[8,16] 
 
 
Abbildung 8: MacMillan-Katalysatoren (12, 13a) und Konfiguration der Iminiumionen 12a,b. 
 
Die moderaten exo/endo-Selektivitäten[16] der Diels-Alder-Reaktion mit Katalysator 12 
konnten mit dem Imidazolidinon 13a verbessert werden (Abb. 8).[17] Um die Nukleophilie des 
Amins zu erhöhen, wurde im Katalysator 12 die Methylgruppe in trans-Stellung zur 
Phenylgruppe gegen ein Wasserstoffatom ausgetauscht. Indem die Methylgruppe in cis-
Stellung zur Phenylgruppe in 12 gegen eine tert-Butylgruppe ausgetauscht wurde, wurde die 
si-Seite noch stärker abgeschirmt (Abb. 8).[8,17] Mit dem MacMillan-Katalysator der „2. 
Generation“ (13a) werden sehr gute endo/exo-Selektivitäten und hohe Enantioselektivitäten 
in der asymmetrischen Diels-Alder-Reaktion erreicht. Inzwischen werden die MacMillan-
Katalysatoren in zahlreichen asymmetrischen Umsetzungen von ungesättigten 
Carbonylverbindungen eingesetzt. Enantioselektive Cycloadditionen[16,18,19], Friedel-Crafts-
Alkylierungen[20] und konjugierte Additionen[21] und Hydrogenierungen[22] basieren auf der 
Iminiumion-Katalyse von α,β-ungesättigten Carbonylverbindungen.[8,23] 
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1.2.3 Diarylprolinolsilylether als Organokatalysatoren 
1.2.3.1 α-Funktionalisierung von Aldehyden 
Als generelle Organokatalysator für die direkte α-Funktionalisierung von Aldehyden sind die 
aus L-Prolin (5) weiterentwickelte Diarylprolinolsilylether (14) identifiziert worden. Jørgensen 
und Hayashi stellten diese Entdeckungen zeitgleich vor. Jørgensen et al. war es möglich, 
stereoselektiv Bindungen zwischen C-C-, C-N-, C-F-, C-Br- und C-S-Atomen über Enamin-
Intermediate mit hohen Ausbeuten und exzellenten Enantioselektivitäten zu knüpfen (Abb. 
9).[24] 
 
Abbildung 9: Enantioselektive α-Funktionalisierungen mit Prolin-Derivat 14a. 
 
Hayashi et al. zeigten, dass α,α-Diphenylprolinolsilylether 14b (Ar = Phenyl, R = TMS) relativ 
zum α,α-Diphenylprolinol (14c) (Ar = Phenyl, R = H) eine höhere Aktivität aufweisen. Sie 
konnten die Michael-Addition von Aldehyden und Nitroalkanen mit guten Ausbeuten und sehr 
guten Enantioselektivitäten durchführen (Abb. 10).[25] Auch Gellman et al., die statt der 
Silylethergruppe eine Methylethergruppe einführten, stellten ihre Ergebnisse zur 
intermolekularen asymmetrischen Michael-Addition von Aldehyden an einfache Enone vor.[26]  
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Abbildung 10: Michael-Addition und postulierter Übergangszustand ÜZ-3 (R = Ph).[25] 
 
Die hohe Diastereoselektivität und Enantioselektivität erklärten Hayashi und Jørgensen 
damit, dass das anti-(E)-Enamin selektiv gebildet wird und mit einem Elektrophil über einen 
acyclischen synklinalen Übergangszustand (ÜZ-3) nach Seebach et al.[27] reagiert (Abb. 10, 
11). Die sterisch anspruchsvollen Diaryl-Reste im Pyrrolidin-Katalysator 14 spielen für die 
hohen Enantioselektivitäten eine doppelte Rolle. Einerseits unterstützen sie die selektive 
Bildung des anti-(E)-Enamins (Abb. 11), andererseits schirmen sie selektiv die re-Seite der 
Enamin-Doppelbindung ab (Abb. 10).[24,25] 
 
 
Abbildung 11: Stereokontrolle der Enamin-Zwischenstufe. 
 
1.2.3.2 γ-Funktionalisierung von α,β-ungesättigten Aldehyden 
Jørgensen et al. hatten die erste direkte enantioselektive γ-Funktionalisierung von α,β-
ungesättigten Aldehyden mit Azodicarboxylaten und dem Organokatalysator mit guten 
Ausbeuten und hohen Enantioselektivitäten entwickelt (Abb. 12).[28a] Die konjugierte Addition 
von Malonaten an α,β-ungesättigte Aldehyde mit Diarylprolinolsilylether 14a verläuft über 
eine Iminium-Aktivierung mit guten Ausbeuten (69-95%) und hohen Enantioselektivitäten 
(86-95% ee).[29] Diarylprolinolsilylether (14) wurden als Organokatalysatoren auch für die 
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Epoxidierung α,β-ungesättigter Aldehyde, die stereoselektiv über eine Iminiumion-
Zwischenstufe verläuft, untersucht.[30] 
 
 
 
Abbildung 12: Organokatalysierte γ-Amininierung mit DEAD (3) und konjugierte Addition 
von Malonaten (4). 
 
Allgemein aktiviert der Diphenylprolinolsilylether (14) den Michael-Akzeptor über die Bildung 
des Iminiumions, das schnell zum Dienamin weiterreagiert und dann die Reaktion mit einem 
anwesenden Elektrophil (E) einleitet (Abb. 13). Jørgensen konnte im NMR-Spektrum die 
Bildung einer elektronenreichen Dienamin-Spezies nachweisen und damit den 
vorgeschlagen Mechanismus festigen (Abb. 13). 
 
 
Abbildung 13: Vereinfachte Dienamin-Katalyse nach Jørgensen et al. 
 
Die im Arbeitskreis Christmann entwickelte intramolekulare Cyclisierung von verbrückten 
α,β-ungesättigten Carbonylverbindungen eröffnet die Möglichkeit, über Dienamin-Katalyse 
mono- und bicyclische Ringsysteme aufzubauen.[31] Christmann et al. synthetisierten 
langkettige vinyloge Diendiale 15a, die mit dem Organokatalysator 14b zu reaktiven 
vinylogen Enaminen reagieren und damit eine intramolekulare Diels-Alder-Reaktion mit 
hoher endo-Selektivität einleiten (Abb. 14). Unter optimierten Bedingungen waren so 
bicyclische Ringsysteme mit guten Ausbeuten und hohen Selektivitäten generiert worden 
(Abb. 14). Mit dieser Methode ließen sich im Weiteren unter γ-Aktivierung auch α-verzweigte 
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Diendiale (15b) über 5- bzw. 6-exo-trig Cyclisierungen und Ketonaldehyd 15c zu 
monocyclischen Ringen transformieren (Abb. 14).[31] 
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Abbildung 14: Cyclisierung mit Diarylprolinolsilylether 14b nach Christmann et al. 
 
1.3 Weitere Entwicklungen in der Organokatalyse 
Auf dem Weg breit anwendbare Organokatalysatoren zu entwickeln, wurden erste 
Fortschritte mit der Weiterentwicklung der Aminosäure L-/D-Prolin (5) und dem von 
MacMillan eingeführten Imidazolidinonen 12 und 13 erreicht. Damit wurden asymmetrische 
Katalysen von Reaktionen mit Carbonylverbindungen über Iminiumion- und Enamin-
Zwischenstufen zugänglich, die einen breiten Zugang zu chiralen Molekülen ermöglichen. 
Während bei L-/D-Prolin (5) als Iminium- und Enamin-Organokatalysator die 
Wasserstoffbrückenbindung zwischen dem sauren Prolin (5) und dem eintretenden 
Elektrophil die Konfiguration der Produkte kontrolliert, ist es bei den „neueren“ Prolinol-
Derivaten (14a,b) die sterische Hinderung der Substituenten in α-Stellung zum Pyrrolidin-
Stickstoffatom. Durch sie wird der Angriff des Elektrophils auf die „nicht-abgeschirmte Seite“ 
des Enamins dirigiert, sodass diese Produkte die entgegengesetzte Konfiguration zu den 
Prolin-katalysierten Produkten besitzen.[32] Wie kürzlich Palomo ausgeführt hat, befindet sich 
die Aminokatalyse aber immer noch am Anfang ihrer Entwicklung. Neue leistungsfähige 
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enantioselektive Reaktionen und Kaskaden-Reaktionen sollten in Zukunft noch entwickelt 
werden können.[32]  
Zudem ist davon auszugehen, dass in der Zukunft noch weitere biologisch derartig aktive 
Naturstoffe gefunden und in ihrer Struktur aufgeklärt werden. Der Synthesechemie wird dann 
die Aufgabe zufallen, diese Substanzen schnell und effektiv für die pharmakologische 
Forschung zugänglich zu machen, um ausgedehnte Prüfungen der pharmakologischen 
Eigenschaften zu ermöglichen, und damit die Entwicklung von wirksameren Therapien in der 
Medizin voranzutreiben.  
Die Totalsynthesen von Amaminol A (16) und B (17) und des (+)-Mitsugashiwalactons (18) 
sowie die Darstellung von 2,6-disubstituierten Tetrahydropyranen mit asymmetrischen 
organokatalytischen Schlüsselschritten und die damit verbundenen Synthese-
Untersuchungen, wie sie in der vorliegenden Arbeit vorgestellt werden, sollen dazu einen 
Betrag leisten.
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2 Zielsetzung  
2.1 Totalsynthese von Amaminol A (16) und B (17) 
In der biologischen und pharmakologischen Wirkstoffforschung ist der Naturstoff Amaminol A 
(16) und sein Diastereomer Amaminol B (17) kaum untersucht worden, da bisher keine für 
weitere Untersuchungen ausreichenden Mengen dieser Aminoalkohole 16 und 17 zugänglich 
waren. Es war Ziel der Arbeit, eine schnelle und effektive Synthese des Wirkstoffs Amaminol 
A (16) und seines Diastereomers Amaminol B (17) zu erarbeiten. Zudem sollte die 
vorgeschlagene Konfiguration der natürlichen Verbindungen[33] durch die Synthese der 
Amaminole A und B (16, 17) bestätigt oder ggf. widerlegt werden (Abb. 15). 
 
 
Abbildung 15: Amaminol A (16) und Amaminol B (17). 
 
2.2 Totalsynthese des (+)-Mitsugashiwalactons (18) 
In einem zweiten Projekt sollte die Totalsynthese des monoterpenoiden Naturstoffs (+)-
Mitsugashiwalacton (18) durchgeführt werden, wobei eine aminkatalysierte 
Cyclisierungsreaktion eines symmetrischen Diendials als Schlüsselschritt entwickelt werden 
sollte (Abb. 16). 
O
O
H
H
 
Abbildung 16: (+)-Mitsugashiwalacton (18). 
 
2.3 Darstellung 2,6-disubstituierter Tetrahydropyrane 
Aus einem dritten bearbeiteten Projekt werden die ersten Ergebnisse einer Prolin-
katalysierten Aldol-Reaktion von aliphatischen α-unsubstituierten Aldehyden an 
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Cyclopentanon und der anschließenden Palladium(II)-Cyclisierung zu 2,6-disubstituierten 
Tetrahydropyranen vorgestellt. Diese Produkte stellen wichtige Strukturfragmente einer 
Vielzahl biologisch aktiver Naturstoffe dar, was deren stetige Entwicklung von effektiveren 
und selektiveren Synthesemethoden rechtfertigt (Abb. 17). 
 
 
Abbildung 17: Aldol-Reaktion und anschließende Cyclisierung.
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3 Totalsynthese von Amaminol A (16) und B (17)  
3.1 Einleitung  
Amaminol A (16) und B (17) wurden von Sata und Fusetani aus bisher nicht identifizierten 
Manteltieren (Tunikaten) der Familie Polyclinidae isoliert. Diese Tunikaten kommen auf der 
Ukeshima Insel, eine der japanischen Amami Inseln, vor. Der Methanolextrakt der 
gesammelten Tunikaten zeigte Cytotoxizität gegenüber der Maus-Leukämiezelllinie P388 mit 
einem IC50 von 2.1 µg/mL.[33] 
Die Bestimmung der relativen Konfiguration der vicinalen Aminoalkohol-Funktion durch Sata 
und Fusetani mittels der jeweiligen Oxazolidinon-Derivate zeigte, dass 16 eine syn- und 17 
eine anti-Anordnung besitzt. Die absolute Stereochemie wurde mittels NMR-Analyse des 
jeweiligen Mosher-Esters des N-Boc-Derivates von 16 als (2S,3S)- und von 17 als (2R,3S)-
Konfiguration bestimmt (Abb. 18). Amaminol A (16) und B (17) bestehen aus einem trans-
verknüpften Bicyclo[4.3.0]nonan-Gerüst. Die absolute Stereochemie des Bicyclus sowohl 
von 16 als auch von 17 wurde mit NOESY-Spektroskopie als 6S, 7S, 11R und 14R bestimmt 
(Abb. 18).[33] 
 
 
Abbildung 18: Amaminol A (16) und Amaminol B (17). 
 
Über den genauen biochemischen Wirkmechanismus von Amaminol A (16) und B (17) ist bis 
dato noch nichts publiziert. Es gibt allerdings strukturverwandte Naturstoffe, die pharma-
kologisch interessante biologische Aktivität zeigen und auf die im folgenden Kapitel 3.1.1 
näher eingegangen werden soll. Kurz vor Abschluss dieses Projektes wurde nach ersten 
Synthese-Untersuchungen von Selkälä und Koskinen[34] von deren Arbeitsgruppe die erste 
Totalsynthese von Amaminol A (16) veröffentlicht.[35] 
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3.1.1 Biologisch aktive 1,2-Aminoalkohole  
Naturstoffe mit Strukturmerkmalen wie die vicinale Aminoalkohol-Funktion oder das 
bicyclische Grundgerüst mit vier bis fünf Stereozentren können sehr hohe biologische 
Aktivität zeigen. Die Verbindungen Amaminol A (16) und B (17) zeigen beide Merkmale in 
einem Molekül und machen sie deshalb für den Synthesechemiker besonders interessant. 
Amaminol A (16) und B (17) gehören zu einer großen Klasse von Naturstoffen, die aus einer 
Aminosäure und einer Fettsäure gebildet werden. Einige strukturverwandte biologisch aktive 
Naturstoffe werden im Folgenden vorgestellt. 
 
3.1.1.1 Sphingosine 
Hydroxyaminofettsäuren gehören zu den am weitesten verbreiteten, natürlich 
vorkommenden Molekülen mit einer vicinalen Aminoalkohol-Funktion. Die meisten von ihnen 
sind Lipide oder lipid-ähnliche Substanzen. Sphingolipide sind Bausteine der 
Plasmamembranen eukaryontischer Zellen. Intermediate des Sphingolipid-Stoffwechsels 
sind an der Transduktion extrazellulärer Signale in das Innere der Zelle beteiligt.[36] 
Sphingosin (19a) und seine Derivate wurden als wichtige Inhibitoren der Proteinkinase C, 
einem entscheidenden Enzym in der Zellregulation und Signalübertragung, identifiziert.[37] 
Das aus einem langkettigen 2-Amino-1,3-diol bestehende Sphingosin (19a) ist bereits seit 
1880 bekannt (Abb. 19).[38] Seither sind eine Vielzahl von Methoden entwickelt und Versuche 
unternommen worden, Sphingosine (19) und ihre Derivate selektiv zu synthetisieren.[41,42] 
 
HO C13H27
NH2
OH
D-erythro-Sphingosin
19a
HO C13H27
NH2
OH
L-threo-Sphingosin
HO C13H27
NH2
OH
L-erythro-Sphingosin
HO C13H27
NH2
OH
D-threo-Sphingosin
19b ent-19b
ent-19a
S
R
 
Abbildung 19: Sphingosin (19a) und seine Isomere.[39,40,41] 
 
Die inzwischen große Anzahl der publizierten Synthesen enantiomerenreiner Sphingosine 
teilte Castillón et al. 2009 nach der Art der Einführung der Chiralität in vier Kategorien ein:  
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(1) Verwendung von Carbohydraten, (2) Sharpless´ asymmetrische Epoxidierung, (3) Aldol-
Reaktion mit einem chiralen Auxiliar und (4) mittels der Aminosäure L- bzw. D-Serin.[42,43] 
Weil α-Aminoaldehyde leicht racemisieren können, ist das Erreichen hoher Diastereo-
selektivitäten bei der Synthese von 1,2-Aminoalkoholen immer noch problematisch und stellt 
nach wie vor eine große Herausforderung für die Synthesechemie dar.[43] 
 
3.1.1.2 (2R)-Aminotetradeca-5,7-dien-(3S/3R)-ol 
Die beiden epimeren vicinalen 1,2-Aminoalkohole (2R)-Aminotetradeca-5,7-dien-(3S)- (20a) 
und -(3R)-ol (20b), die aus dem Schwamm Xestospongia sp. isoliert wurden, wurden von 
Gulavita und Scheuer vorgestellt.[44,45,46] Der Methanolextrakt des Schwamms zeigte Aktivität 
gegen den Pilz Candida albicans. Die absolute Stereochemie der beiden Naturstoffe  (20a,b) 
wurde zuerst auf Basis der chemischen Zerlegung der Verbindungen bis zum L-Alanin und 
der HPLC-Analyse synthetisierter Derivate von 20 als (2S,3S) für 20a und (2S,3R) für 20b 
postuliert (Abb. 20). Allerdings widerlegten Mori et al. drei Jahre später die vorgeschlagene 
(2S)-Konfiguration von 20a und 20b, indem sie die Naturstoffe erstmals synthetisierten und 
den optischen Drehwert des Naturstoffs mit dem des synthetischen Enantiomers vergleichen 
konnten.[44,45] Dieser Vergleich bewies für (2R)-Aminotetradeca-5,7-dien-(3S)-ol (20a) die 
Konfiguration. 
 
 
Abbildung 20: 1,2-Aminoalkohole 20a,b. 
 
3.1.1.3 Xestoaminol C 
Xestoaminol C (21), ein Inhibitor der reversen Transkriptase, wurde von Jiménez et al. 1990 
aus einem rot-orangenen Schwamm der Gattung Xestospongia sp., derselben Gattung, aus 
der 20a, 20b gewonnen wurden, isoliert (Abb. 21).[47] Die Konfiguration wurde auf der Basis 
von NMR-Untersuchungen und der als wahrscheinlich angenommen Biogenese aus L-Alanin 
als eine (2S,3R)-Konfiguration vorgeschlagen. Die absolute Konfiguration des Naturstoffs 21 
wurde schließlich 2003 von Mori et al. nach Synthese des N,O-Diacetyl-Derivats 22 und 
anschließenden Vergleich der optischen Rotationen des synthetischen und natürlichen N,O-
Diacetyl-Derivats (22) bestätigt.[48] 
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Abbildung 21: Xestoaminol C (21) und N,O-Diacetyl-Derivat 22. 
 
Es scheint ungewöhnlich, dass zwei Schwämme derselben Gattung Xestospongia sp. 
vicinale Aminoalkohole, mit unterschiedlicher Stereochemie: (2R,3S)-20a und (2S,3R)-21 
produzieren. Dasselbe Phänomen findet man bisher lediglich bei Tunikaten der Gattung 
Pseudodistoma ((2R,3S)-23 und (2S,3R)-24) (Abb. 22, 23). Offenbar ist die Biosynthese 
dieser Aminoalkohole stereochemisch abwechslungsreicher als Mori et al. 1992 noch 
vermutet hatten.[48] 
 
3.1.1.4 Crucigasterin 277, 275 und 225 
Rinehart et al. isolierten 1993 aus einem mediterranen Manteltier der Familie Pseudodistoma 
crucigaster mit Crucigasterin 277, 275 und 225 (23a-c) drei neue, dreifach ungesättigte 
aliphatische 2-Amino-3-octa- bzw. 2-Amino-tetradecanole (23a-c) (Abb. 22).[46] Alle drei 
Substanzen zeigten moderate Cytotoxizität gegen L1210 Maus-Leukämiezellen und 
antimikrobielle Aktivität gegen Bacillus subtilis. Die absolute Konfiguration von 23a-c wurde 
mittels NMR- und GC-Analytik ihrer Derivate bestimmt. Die ermittelte (2R)-Konfiguration 
deutete an, dass der Biosyntheseweg im Gegensatz zu den pflanzlichen und säugetierischen 
Sphingosinen (vgl. Kap. 3.1.1.1), die biogenetisch normalerweise aus L-Serin generiert 
werden, ungewöhnlicherweise mit D-Alanin beginnt. Wie Amaminol A (16) und B (17) 
bestehen diese Moleküle 23a und 23b aus 18 Kohlenstoff-Atomen. 
 
 
Abbildung 22: Crucigasterin 277 (23a), 275 (23b) und 225 (23c). 
 
3.1.1.5 Obscuraminol A 
Ein Beispiel für einen (2S,3R)-konfigurierten marinen Naturstoff ist das Obscuraminol A (24) 
mit seiner dem Amaminol B (17) entgegengesetzten Konfiguration (Abb. 23). Der 
Aminoalkohol 24 wurde neben fünf weiteren ungesättigten 2-Amino-3-alkoholen 
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(Obscuraminol B-F) aus Seescheiden der Gattung Pseudodistoma obscurum, die vor der 
Küste Spaniens vorkommen, von Naranjo und Salvá 2001 isoliert.[49] Es wurde eine 
besondere biologische Aktivität gegen die Maus-Lymphknotenkrebszelllinie P388 festgestellt, 
IC50-Wert von 0.5 µg/mL.[49] Die (2S,3R)-Konfiguration lässt wiederum vermuten, dass dieser 
Metabolit, wie Scheuer und Gulavita vorgeschlagen haben, biogenetisch aus L-Alanin und 
einer entsprechenden Fettsäure generiert wird.[44,49] 
 
 
Abbildung 23: Obscuraminol A (24). 
 
Weitere interessante Naturstoffe, die zu dieser Substanzklasse zählen und Ähnlichkeiten zu 
den hier vorgestellten 1,2-Aminoalkoholen besitzen, sind u. a.: Didemnin A-C,  Depsipeptide 
mit antiviraler und cytotoxischer Aktivität aus karibischen Tunikaten der Familie 
Didemnidae[50], Shishididemniol A-E aus Tunikaten derselben Familie mit antibakterieller 
Aktivität[51,52], Leucettamols A und B aus dem Schwamm Leucetta microraphis mit geringer 
Aktivität gegen Bacillus subtilis und schwacher Cytotoxizität[53], Halaminol A-C aus dem 
Schwamm Haliclona n. sp.[54] und Clavaminol A-F aus der Seescheide Clavelina phlegraea 
mit cytotoxischer Aktivität, die zum Zelltod führt[55], und Spisulosine (ES 285) aus der 
Muschel Spisula polynyma mit hoher Aktivität gegen Prostata-Krebszelllinien PC-3 und 
LNCaP[56]. 
 
3.1.2 Naturstoffe mit Bicyclo[4.3.0]nonan- oder Bicyclo[4.4.0]decan-
Grundgerüst 
3.1.2.1 Solanapyrone 
Die Solanapyrone (25) wurden als phytotoxische Substanzen aus den Pilzen Alternaria 
solani und Ascochyta rabiei von Oikawa, Ichihara und Strange isoliert (Abb. 24).[57] Die 
Solanapyron-Familie besteht aus den zwei Diastereomeren A (25a) und D (25b) und ihrer 
jeweiligen reduzierten Form Solanapyron B, C und E (25c).[58] Solanapyrone (25) besitzen 
ein charakteristisches cis- oder trans-verknüpftes Decalin-Skelett und eine Pyron-Einheit 
(Abb. 24). Solanapyron D (25b) und E (25c) verursachen Mehltau bei Tomaten- und 
Kartoffelpflanzen.[59] Über Solanapyron A (25a) wurde berichtet, dass es selektiv die 
Säugetier-DNS-Polymerase β und λ inhibiert.[60] Biosynthetische Untersuchungen von 
Oikawa et al. ergaben, dass diese Substanzen aus einer achiralen Trien-Vorstufe in einer 
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Diels-Alder-Reaktion gebildet werden. Das Enzym Solanapyronsynthase katalysiert die 
Reaktion und ist die erste isolierte „Diels-Alderase“.[57] 
 
 
Abbildung 24: Solanapyron A (25a), D (25b) und E (25c). 
 
Die erste Totalsynthese von (−)-Solanapyron E (25c) mittels eines Domino-Michael-
Protokolls wurde von Hagiwara et al. in 2001 berichtet.[61] MacMillan et al. synthetisierten 
Solanapyrone D (25b) mit ihrer entwickelten enantioselektiven asymmetrischen 
intramolekularen Diels-Alder-Reaktion mit dem sekundären Amin Imidazolidinon (2S,5S)-13a 
als Katalysator (vgl. Kap. 1.2.2).[17] 
 
3.1.2.2 Equisetin 
Equisetin (26) ist ein toxischer Metabolit des weißen Schimmelpilzes Fusarium equiseti.[62]  
Dieser 1974 isolierte Naturstoff gehört zu den polyketiden Tetramsäuren, einem aus N-
Methylserin gebildeter Heterocyclus (Abb. 25). Diese Verbindung enthält ein substituiertes 
Octalin-Gerüst mit fünf Stereozentren. Equisetin (26) zeigt eine beeindruckende biologische 
Aktivität, unter anderem als Inhibitor des HIV-1 Integrase-Enzyms, aber auch antibiotische 
und cytotoxische Eigenschaften und kann an Säugetier-DNS binden.[63,64] 
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Abbildung 25: Equisetin (26). 
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Rodríguez et al. synthetisierten den Naturstoff Equisetin (26) mithilfe einer Lewis-Säure 
katalysierten stereoselektiven intramolekularen Diels-Alder-Reaktion als Schlüsselschritt aus 
(R)-Citronellol.[64] 
 
3.1.2.3 UCS1025A (27a) und B (27b) 
UCS1025A (27a) und UCS1025B (27b) sind pentacyclische Polyketide mit einem 
beispiellosen Furopyrrolizidin-Gerüst und wurden aus dem Pilz Acremonium sp. KY4917 
isoliert (Abb. 26).[65] UCS1025A (27a) zeigte antimikrobielle, cytotoxische und Telomerase-
inhibierende Eigenschaften.[65,66] 
 
Abbildung 26: UCS1025A (27a) und B (27b). 
 
Neben den von Hoye[66] und Danishefsky[67] berichteten Totalsynthesen wurde im 
Arbeitskreis Christmann eine Synthesesequenz zum UCS1025A (27a) entwickelt, die, über 
einen schnellen und hoch enantioselektiven Zugang zum trans-verknüpften Decalin-
Fragment 28, die Synthese des Maleimid-Analogon 29 ermöglichte (Abb. 27).[68] Dafür wurde 
das MacMillan-Protokoll der intramolekularen Diels-Alder-Reaktion[17] adaptiert und optimiert 
und das Intermediat 28 mit 74%iger Ausbeute und 84% ee erhalten. Durch Umkristallisation 
des entsprechenden Alkohols von 28 und anschließender Reoxidation konnte der 
Enantiomerenüberschuss auf 99% ee erhöht werden.[68,69] 
 
 
Abbildung 27: Fragment 28 und Maleimid-Analogon des UCS1025A (29). 
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3.1.2.4 (−)-Pulo´upon (30a) und (−)-Isopulo´upon (30b) 
Pulo´upon (30a) ist ein Metabolit, der 1985 aus der marinen Nacktschnecke Philinopsis 
speciosa isoliert wurde (Abb. 28). Die Substanz enthält ein ungewöhnliches Pyridin-
Fragment und einen an C2 substituierten bicyclischen Polyketid-Rest (Abb. 28).[70] 
 
 
Abbildung 28: (−)-Pulo´upon (30a), (−)-Isopulo´upon (30b). 
 
Oppolzer et al. konnten 1988 die absolute Konfiguration des Naturstoffs (−)-Pulo´upon (30a) 
durch asymmetrische enantioselektive Synthese über eine Lewis-Säure katalysierte 
intramolekulare Diels-Alder-Reaktion mit einem Sultam-Auxiliar aufklären.[71] Das marine 
Toxin Isopulo´upon (30b) wurde von Evans et al. 1997 mittels enantioselektiver 
asymmetrischer intramolekularen Diels-Alder-Reaktion eines Triens, mit einem Kupfer(II)-
Komplex als Katalysator, synthetisiert.[72] 
Weitere mikrobielle Sekundärmetabolite mit einem trans-verknüpften Bicyclus als 
Grundgerüst sind Decumbenon A und B aus dem Pilz Penicillium decumbens[73], die 
Tanzawa-Säure C aus dem Pilz Penicillium citrinum[74], Corprophilin aus einem nicht 
identifizierten Pilz[75] und Deoxynortrichoharzin aus dem Pilz Paecilomyces cf. javanica[76]. 
 
Eine große Anzahl von organischen Verbindungen mit vicinalem Aminoalkohol-Rest wurde 
aus natürlich vorkommenden Quellen isoliert. Diese Verbindungen zeugen von einer großen 
Vielfalt an biologischer Aktivität. Die faszinierende biologische Aktivität und die 
Strukturvielfalt dieser Moleküle hat das Interesse der Synthesechemiker geweckt und zu 
einer enormen Entwicklung neuer Synthesemethoden, entweder über ein  
enantiomerenreines Ausgangsmaterial oder mithilfe von chiraler Katalyse für die Darstellung 
der vicinalen Aminoalkohol-Funktionen in den Molekülen geführt.[38] Allerdings zeigen die 
bisher entwickelten Methoden begrenzte Effektivität, da sie entweder substratabhängig oder 
stereochemieabhängig (relative und/oder absolute Stereochemie) sind. 
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3.2 Retrosynthese von Amaminol A (16) und B (17) 
Das aus 18 Kohlenstoff-Atomen bestehende Amaminol A (16) hat in seinem Bicyclononan-
Gerüst vier benachbarte Stereozentren und somit 32 Stereoisomere, die eine selektive 
Synthese der syn-Anordnung des vicinalen Aminoalkohols der Seitenkette zum Amaminol A 
(16) und die Herstellung seines Diastereomers 17 mit anti-Anordnung erschweren. 
Zu Beginn dieser Arbeit lag ein erster Versuch von Selkälä und Koskinen vor, Amaminol A 
(16) zu synthetisieren.[34,77] Ihnen war es gelungen, in einer Syntheseroute über 17 Stufen 
(ausgehend von (2E,4E)-Hexa-2,4-dien-1-ol (Sorbinsäure)) und mit einer aufwendigen 
Schutzgruppenchemie das Epimer von Amaminol A (16) in moderaten Ausbeuten zu 
synthetisieren.[34,77] 
 
In der vorliegenden Arbeit sollte die Synthese von Amaminol A (16) und B (17) durch eine 
asymmetrische organokatalysierte Henry-Reaktion (Nitroaldol-Reaktion)[78], eine 
organokatalysierte Transferhydrierung[91] und eine asymmetrische organokatalysierte 
intramolekulare Diels-Alder-Reaktion (IMDA-Reaktion)[17] als Schlüsselschritte für den 
Aufbau der insgesamt sechs Stereozentren der Naturstoffe 16 und 17 effektiver gestaltet 
werden (Abb. 29). 
 
Abbildung 29: Retrosynthese von Amaminol A (16). 
 
Die Einführung der syn-1,2-Aminohydroxyfunktion in 16 sollte im letzten Schritt der 
Totalsynthese durch eine diastereo- und enantioselektive Nitroaldol-Reaktion des Aldehyds 
31 erfolgen. Der Aldehyd 31 selbst sollte durch eine C2-verlängernde Wittig-Olefinierung aus 
dem Aldehyd 32 synthetisiert werden können. 
Der trans-verknüpfte Bicyclus im Amaminol A (16) und B (17) erschien als ideale 
Zielverbindung einer intramolekularen Diels-Alder-Reaktion.[17] Nachdem der Aldehyd 33 als 
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geeignetes Startmaterial identifiziert worden war, sollten so in einem einzigen Schritt vier 
Stereozentren aufgebaut werden können. Der Aldehyd 33 sollte durch entsprechende Wittig-
Reaktion[79,80] aus dem kommerziell erhältlichen Glutaraldehyd (34) in vier Stufen generiert 
werden können.[17] 
 
3.3 Darstellung von Bicyclo[4.3.0]nonan-carbaldehyd 32 
3.3.1 Synthese des Tetraenals 33 
In Anlehnung an die von MacMillan et al. publizierte Methode zur Synthese unsymmetrischer 
α,β-ungesättigter Aldehyde wie 33 wurde die Synthese mit dem Glutaraldehyd (34) 
begonnen.[17] 
Nach der Methode von House et al. wurde eine käufliche 50%ige wässrige Lösung des 
Glutaraldehyds (34) mit Dichlormethan extrahiert und anschließend durch 
Kugelrohrdestillation isoliert (60% Ausbeute).[80]  Der reaktive Dialdehyd 34 wurde 
unmittelbar mit dem kommerziell erhältlichen stabilen Ylid Carboxymethylentriphenyl-
phosphosphoran (35) in einer Wittig-Olefinierung zum Methylester 36 umgesetzt (54% 
Ausbeute). Der aus der Literatur bekannte Methylester 36 wurde mit hoher trans-Selektivität 
(E/Z 19:1) erhalten (Abb. 30), wobei das unerwünschte 5Z-Isomer säulenchromatographisch 
abgetrennt werden konnte.[80,81] 
 
Abbildung 30: Darstellung des Methylesters 36. 
 
Das bekannte Wittig-Reagenz 37 (Abb. 31) wurde in Anlehnung an die von Millar et al. 
beschriebenen Synthese aus dem kommerziell erhältlichen 2E,4E-Heptadien-1-ol (38) 
generiert.[82] In einer zweiten Wittig-Olefinierung wurde dann der zuvor generierte 
Methylester 36 mit dem Reagenz 37 nach Deprotonierung mit der Base n-BuLi zum α,β-
ungesättigten Methylester 39 umgesetzt. Der Ester 39 wurde in nahezu quantitativer 
Ausbeute mit einem 7E/7Z-Verhältnis von 3:2 generiert.[17,80,82] Die Zuordnung der 
Konfiguration der neugebildeten 7E/7Z-Doppelbindung erfolgte über NMR-Analyse und 
durch Vergleich mit Literaturdaten (Abb. 31). 
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Abbildung 31: Synthese des Methylesters 39. 
 
Anschließend wurde der Methylester 39 mit DIBAL-H in Dichlormethan zum Alkohol 40 
reduziert (89%).[17] Die Isomerisierung des thermodynamisch stabileren 7E-Isomers erfolgte 
quantitativ mit elementarem Iod und anschließender wässriger Aufarbeitung mit gesättigter 
wässriger Natriumthiosulfat-Lösung. Das 7E/7Z-Verhältnis des Trien-Systems in 40 ergab 
sich zu 7:1 (7E/7Z) (Abb. 32). 
 
 
Abbildung 32: Reduktion zum Alkohol 40. 
 
O-Iodoxybenzoesäure (IBX) (41) ist ein hypervalentes Iodin(V)-Reagenz und die Vorstufe 
zum Dess-Martin-Periodinan.[83,84,85,86] Oxidationen können ohne besondere Reaktions-
bedingungen wie Luft- und/oder Feuchtigkeitsausschluss ohne Ausbeuteverluste 
durchgeführt werden. IBX (41) wurde für die milde Oxidation des Alkohols 40 nach der 
Methode von Santagostino et al.[87] synthetisiert (Abb. 33). 
 
 
Abbildung 33: Synthese von IBX (41). 
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Die folgende chemoselektive Oxidation des allylischen Alkohols 40 unter Verwendung von 
IBX (41) in DMSO generierte den α,β-ungesättigten Aldehyd 33 (Abb. 34). Aufgrund der 
hohen Instabilität des Enals 33 wurde auf eine säulenchromatographische Reinigung und 
eine Vollcharakterisierung verzichtet. Die NMR-Analyse des Rohproduktes bestätigte die 
erfolgte Oxidation zum Aldehyd 33 (Abb. 34). 
 
 
Abbildung 34: Oxidation zum Aldehyd 33. 
 
3.3.2 Cyclisierung zum Bicyclo[4.3.0]nonan-Gerüst 32 
3.3.2.1 Organokatalysierte intramolekulare Diels-Alder-Reaktion 
Die Diels-Alder-Reaktion ist eine effektive Synthesemethode zum Aufbau von regio- und 
stereochemisch definierten Cyclohexangerüsten. Inzwischen existieren eine Vielzahl von 
enantioselektiven Varianten der organokatalysierten Diels-Alder-Reaktion, als deren 
Begründer MacMillan et al. gelten.[16] Seitdem sind verschiedene asymmetrische Diels-Alder-
Reaktionen mit Organokatalysatoren entwickelt worden. Es werden auch die in Kap. 1.2.3 
bereits erwähnten Diarylprolinolsilylether 14a,b als Organokatalysatoren, die zu hohen exo-
Selektivitäten und Enantioselektivitäten im Cycloaddukt führen, erfolgreich eingesetzt.[88] Die 
intramolekulare Diels-Alder-Reaktion gehört wegen ihrer wesentlichen Vorteile zu einer der 
wichtigsten Reaktionen in der Synthese von komplexen Naturstoffen, wie z. B. den 
Alkaloiden.[89] Die Verknüpfung von Dien und Dienophil durch eine Kohlenstoffatom-Kette 
lässt einen Bicyclus mit eindeutiger Stereochemie entstehen (vgl. Kap. 3.1.2).[68,69] 
 
MacMillan und Mitarbeiter hatten eine enantioselektive organokatalysierte intramolekulare 
Diels-Alder-Reaktion von Trien-Aldehyden wie 42 (Abb. 35) entwickelt, wobei sich der 
Imidazolidinon-Katalysator der zweiten Generation (2S,5S)-13a mit TFA als Co-Katalysator 
als der aktivste Katalysator herausstellte (Ausbeuten <84%, endo-Selektivitäten >20:1 
endo/exo, Enantioselektivitäten <94% ee) (Abb. 35).[17] 
In unserem Arbeitskreis war die Methode zur intramolekularen Diels-Alder-Reaktion von 
MacMillan adaptiert und weiter optimiert worden (Kap. 3.1.2.3).[69] Das Katalysatorsystem 
(2S,5S)-13a erwies sich bei nur 10 mol% Katalysatorbeladung in der Reaktion von 44 zum 
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α,β-ungesättigten Aldehyd 28 bei einer Ausbeute von 74% und 84% ee (99% ee nach 
Umkristallisieren) als sehr effektiv (Abb. 35). 
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Abbildung 35: IMDA-Reaktionen mit Organokatalysator 13a. 
 
Da die Naturstoffe Amaminol A und B (16, 17) im Vergleich zu 43 und 28 eine enantiomere 
Konfigurationen im Bicyclo[4.3.0]nonan-Grundgerüst von 32 aufweisen, wurde für die 
intramolekulare Diels-Alder-Reaktion zunächst das Enantiomer des „MacMillan-Katalysators“ 
(2R,5R)-13b synthetisiert (Abb. 36, 37).[17] 
 
 
Abbildung 36: IMDA-Reaktion mit Aldehyd 32. 
 
3.3.2.2 Synthese des Organokatalysators Imidazolidinon 13b 
Das (2R,5R)-5-Benzyl-2-tert-butyl-3-methyl-imidazolidin-4-on (13b) wurde aus der 
kommerziell erhältlichen Aminosäure D-Phenylalanin nach bekannter Vorschrift von 
MacMillan et al. in vier Stufen mit vergleichbaren Ausbeuten synthetisiert.[16,17,19,20] Eine 
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bereits vorliegende kleine Menge des racemischen Katalysator-Salzes rac-13·TFA konnte 
später genutzt werden, um die Bestimmung des Enantiomerenüberschusses der IMDA-
Reaktion durchzuführen. 
 
Die Aminosäure D-Phenylalanin wurde zunächst in den entsprechenden Methylester 45 
überführt (80% Ausbeute) (Abb. 37). Anschließend wurde in einer ethanolischen Methylamin-
Lösung das Säureamid 46 quantitativ gebildet. Durch die Umsetzung mit dem 
Trimethylacetaldehyd (Pivalaldehyd) unter wasserentziehenden Bedingungen fand die 
Cyclisierung zum Imidazolidinon 13b statt (51% Ausbeute). Nach der 
säulenchromatographischen Trennung der cis/trans-Isomere wurde das trans-Isomer durch 
erneutes Umsetzen mit der Lewis-Säure Eisen(III)-chlorid zum cis-Isomer (13b) 
äquilibriert.[16,20] Die Versetzung der etherischen Lösung des freien Amins 13b mit der 
Brønstedt-Säure Trifluoressigsäure (TFA) lieferte schließlich das chirale Katalysatorsystem 
13b ·TFA (98% Ausbeute) (Abb. 37).[19] 
 
 
Abbildung 37: Synthese des Organokatalysatorsystems 13b ·TFA. 
 
3.3.2.3 Durchführung der organokatalysierten IMDA-Reaktion 
Die Aktivität des chiralen sekundären Amins 13b als Katalysator mit Trifluoressigsäure als 
Co-Katalysator wurde nun in der IMDA-Reaktion des Aldehyds 33 überprüft (Abb. 36, 38). 
Die Katalysatorbeladung konnte im Vergleich zu MacMillans Bedingungen[17] auf 15 mol% 
reduziert werden. Der bicyclische Aldehyd 32 wurde mit guter Ausbeute (69-71% über zwei 
Stufen), endo/exo-Selektivitäten (83-86% de) (Abb. 39) und mit einem 
Enantiomerenüberschuss von bis zu 98% ee erhalten (Abb. 40a, b). Diese Selektivitäten 
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konnten auch im großen Maßstab, d. h. bei einem Reaktionsansatz von bis zu 10 g des 
Alkohols 40, erhalten werden. 
 
 
Abbildung 38: Asymmetrische IMDA-Reaktion zum Aldehyd 32. 
 
Die endo/exo-Selektivität wurde mittels 1H-NMR-Spektroskopie und achiraler 
Gaschromatographie-Analyse (Abb. 39) bestimmt. Die chemische Verschiebung des Formyl-
Protons im 1H-NMR-Spektrum des endo- und des exo-Cycloaddukts 32 unterschied sich um 
∆ = 0.03 ppm, sodass die Signale separat integriert werden konnten und so der 
Diasteromerenüberschuss ermittelt werden konnte. 
Die Reaktion wurde ebenfalls mit dem Racemat des Katalysators rac-13b durchgeführt und 
das Produkt rac-32 mittels chiraler Gaschromatographie analysiert (Abb. 40a, b). Da der 
Vergleich der Gaschromatogramme eine genaue Zuordnung der Signale zuließ, konnte der 
Enantiomerenüberschuss von 32 eindeutig bestimmt werden (Abb. 40a, b). 
 
 
Abbildung 39: Chromatogramm von 32 mit achiraler Säule (CP-Sil-8, 30 m x 0.32 mm       
ID,100-10-300, 11.6 PSI N2). 
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Abbildung 40a: Chromatogramm von rac-32 mit chiraler Säule (CP-Chiralsil-dex-CB, 25 m x 
0.25 mm ID verbunden mit Lipodex E, 25 m x 0.25 mm, 80-10iso-1-100-3-180-40iso, 11.6 
PSI H2). 
 
 
Abbildung 40b: Chromatogramm von 32 mit chiraler Säule (CP-Chiralsil-dex-CB, 25 m x 
0.25 mm ID verbunden mit Lipodex E, 25 m x 0.25 mm, 80-10iso-1-100-3-180-40iso, 11.6 
PSI H2). 
 
3.3.2.4 Mechanismus der IMDA-Reaktion von Tetraenal 33 
Die Cycloaddition kann durch das Absenken der Energie des dienophilen LUMO´s durch 
elektronenschiebende Gruppen und/oder Lewis-Säuren aktiviert werden. Das Dien-HOMO 
kann durch elektronenziehende Gruppen und damit durch Erhöhung der Energie des HOMO 
aktiviert werden. Beides führt zum Absenken der Reaktionsenthalpie und zum Absenken der 
Energiedifferenz von LUMO und HOMO (∆H).[16,19,20] 
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Abbildung 41: Postulierter Mechanismus der organokatalysierten IMDA-Cycloaddition.  
 
Der in Abb. 41 vorgeschlagene Katalysezyklus veranschaulicht die mit dem Katalysator 13b 
erreichten Enantioselektivitäten. Das elektronenreiche Dien, nach Kondensation des 
Tetraenals 33 mit dem enantiomerenreinen Amin 13b unter Wasserabspaltung, im 
Intermediat 47 nimmt danach vermutlich die Konformation ein, in der die Wechselwirkungen 
mit den Phenyl-Substituenten minimiert werden und auf der nicht abgeschirmten Seite des pi-
Systems eine endo-Annäherung des Enals im Intermediat 47 zulassen. Unter dieser 
Annahme würde eine rasche IMDA-Reaktion (47→48) ablaufen und eine nachfolgende 
Eliminierung des Katalysators 13b das Produkt 32 freisetzen. 
Die hohe Stereokontrolle des Katalysators 13b wird durch die selektive Bildung des (E)-
Iminiumion-Isomers (47) zur Minderung der nicht-bindenden Wechselwirkung zwischen dem 
Substrat-Olefin und den geminalen tert-Butyl-Substituenten und durch die Benzylgruppe 
verursacht, welche selektiv den si-Seiten Angriff des Diens erzwingt (s. Kap. 1.2.2). 
Nachdem sich das Cycloaddukt 48 gebildet hat, werden durch Hydrolyse Katalysator 13b 
und der Aldehyd 32 freigesetzt. Das freie Amin 13b wird dem Katalysezyklus wieder 
zugeführt und kann ein weiteres Tetraenal 33 aktivieren. 
 
3.4 Synthese des Aldehyds 31 
3.4.1 Darstellung des α,β-ungesättigten Aldehyds 50 
Für die Synthese des Aldehyds 31, das Substrat für die nächste Schüsselreaktion 
(Nitroaldol-Reaktion, Abb. 29), wurde mit einer Kettenverlängerung durch Wittig-
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Reaktion[69,90] des Aldehyds 32 und einer anschließenden Reduktion der Doppelbindung in α-
Position zur Carbonylgruppe ein direkter Zugang gewählt. 
Die Wittig-Reaktion mit dem kommerziell erhältlichen Phosphoniumsalz ((1,3-Dioxolan-2-
yl)methyl)-triphenylphosphoniumbromid (49) und Kalium-tert-butylat als Base lieferte den 
Aldehyd 50 in moderater Ausbeute von 38% und, bedingt durch die Epimerisierung am 
Kohlenstoff-Atom C6, mit einem Diastereomerenverhältnis von 4:1 (Abb. 42). Da die 
Isomerisierung zum thermodynamisch stabileren E-Enal 50 auf der sauren Hydrolyse des 
α,β-ungesättigten Acetals mit wässriger Oxalsäure beruht, wurde kein Z-Isomer der 
neugebildeten Doppelbindung detektiert (Abb. 42).[90] 
 
 
Abbildung 42: Synthese des α,β-ungesättigten Aldehyds 50. 
 
3.4.2 Organokatalysierte Transferhydrierung 
Im weiteren Verlauf sollte die Doppelbindung in α-Position zur Carbonylfunktion in 50 selektiv 
reduziert werden. In der Natur findet man Enzyme, die C-C-Doppelbindungen als NAD+- oder 
NAD-abhängige Dehydrogenasen oder Reduktasen reduzieren. Chemiker versuchen dieses 
System zu kopieren, indem sie Katalysatoren konstruieren, die diese Reaktion unter 
bestimmten Bedingungen katalysieren können. Die zeitgleich mit MacMillan erschienene 
Publikation von List et al. über iminiumkatalysierte Transferhydrierung von α,β-ungesättigten 
Aldehyden eröffnete eine Synthesevariante über den Hantzsch-Ester als Hydridquelle und 
Dibenzylammoniumtrifluoracetat (H2NBn2OTf) als Katalysator (Abb. 43).[22,91] Bis dato 
konnten hauptsächlich aromatische und in β-Position substituierte aliphatische Enale 
reduziert werden. Es konnten gute bis sehr gute Ausbeuten (<96%) und sehr gute 
Enantioselektivitäten erzielt werden (<97% ee).[22,91,92] 
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3.4.2.1 Untersuchung der konjugierten Reduktion 
Die Anwendung der Bedingungen von List et al.[91] auf das Substrat 50 führte zu keinerlei 
Umsatz (Abb. 43). Selbst eine Verdoppelung der Menge an Reagenzien und eine 
Verlängerung der Reaktionszeit ließ die Reaktion nicht zum gewünschten Produkt 31 
ablaufen. Möglicherweise verhindern die sterisch anspruchsvolle Umgebung in β-Position zur 
Carbonylfunktion und die relativ geringe Elektrophilie des Substrats die 
Transferhydrierung.[91] 
 
 
Abbildung 43: Versuche der konjugierten Reduktion zum Aldehyd 31. 
 
Wie später Janda et al. berichteten, ist eine Transferhydrierung mit dem Hantzsch-Ester-
Analogon 1,4-Dihydropyridin-3,5-dicarbonsäure und Nornicotin, einem Prolin-Derivat als 
Katalysator von linearen aliphatischen α,β- und α,β,γ-ungesättigten Aldehyden ebenfalls 
nicht möglich.[93] 
 
3.4.3 Neues Synthesekonzept zum Aldehyd 31 
3.4.3.1 Darstellung des α,β-ungesättigten Esters 53 
Da die Wittig-Reaktion des Carbaldehyds 32 den Aldehyd 50 nur mit moderater Ausbeute 
generiert und die anschließende 1,4-Reduktion der Doppelbindung des Aldehyds 50 mittels 
Transferhydrierung nicht dargestellt werden konnte, wurde nach einem alternativen 
Syntheseweg zum Aldehyd 31 gesucht (Abb. 44). 
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Abbildung 44: Neuer Syntheseansatz zum Aldehyd 31. 
 
List et al. publizierten 2005 die ersten Ergebnisse[94] einer atom-ökonomischeren Alternative 
zur gängigen Horner-Wadworth-Emmons-Reaktion: die Synthese von α,β-ungesättigten 
Estern mittels einer modifizierten Doebner-Knoevenagel-Reaktion. Die Reaktion eines 
entsprechenden Aldehyds mit dem Malonsäurehalbester 51 wird durch 4-
Dimethylaminopyridin (DMAP) katalysiert und verläuft sowohl mit aliphatischen als auch 
aromatischen Aldehyden mit sehr guten Ausbeuten (89-99%) und E/Z-Selektivitäten (bis zu 
99:1) (Abb. 45). Als Nebenprodukte fallen lediglich Kohlendioxid und Wasser, aber keine 
Phosphinoxide oder Phosphatsalze an. 
 
 
Abbildung 45: Modellreaktion mit Cyclohexancarbaldehyd (52) nach List et al.[94] 
 
Diese vielversprechende Methode sollte auf die Darstellung von 31 angewendet werden. 
Damit würde ein weiterer organokatalysierter Schritt in die Totalsynthese von Amaminol A 
(16) und B (17) eingeführt und die Ökonomie der Syntheseroute aufgewertet. Die Doebner-
Knoevenagel-Reaktion wurde zuerst mit der Modellsubstanz Cyclohexancarbaldehyd (52) 
(Abb. 45) unter den optimierten Bedingungen von List et al.[94] durchgeführt. Nach 24 
Stunden Reaktionszeit wurde das entscheidende Doppelbindungssignal im 1H-NMR-
Spektrum bei δ = 6.94-6.87 ppm des Reaktionsgemisches detektiert. 
Die Versuche, den Aldehyd 32 in den entsprechenden α,β-ungesättigten Ethylester zu 
transformieren, scheiterten. Auch eine Erhöhung der Katalysatorbeladung von 10 mol% auf 
20 mol% DMAP und eine Verlängerung der Reaktionszeit brachten ebenfalls keinen Erfolg. 
Da auch diese organokatalysierte Variante der C-C-Bindungsknüpfung nicht zum 
gewünschten Aldehyd 31 führen würde, wurde auf eine bewährte Standardreaktion, die 
Wittig-Olefinierung, zurückgegriffen. Die Wittig-Olefinierung[79,95] des Aldehyds 32 mit dem 
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stabilen Ylid 35 (vgl. Kap. 3.3.1, Abb. 30) in siedendem Toluol lieferte schließlich den α,β-
ungesättigten Methylester 53 mit 97% Ausbeute und einem Diastereomerenverhältnis von 
6:1 bis zu 10:1 (bzgl. C6, Abb. 46). 
 
Abbildung 46: Wittig-Olefinierung zum Methylester 53. 
 
3.4.3.2 Versuche zur konjugierten Reduktion von 53 
Für die selektive 1,4-Reduktion von α,β-ungesättigten Estern[96] wie 53 finden sich in der 
Literatur viele mögliche Methoden, wenn auch diese Transformation in Gegenwart von 
weiteren nicht-konjugierten Doppelbindungen nicht unproblematisch ist. Die Versuche der 
Reduktion von 53 zum gesättigten Methylester 54 sind in Tabelle 1 zusammengefasst und 
werden im Weiteren erläutert (Abb. 47). 
Die Reduktion mit einem Überschuss an NaBH4 in Anwesenheit von NiCl2 * 6H2O[96c] oder 
von CoCl2 * 6H2O[96d] führte nicht zum gewünschten Produkt 54 (Eintrag 1, 2). 
 
Tabelle 1: Ergebnisse der Reduktionsversuche zum gesättigten Methylester 54. 
Nr. Bedingungen Ausbeutea 
1 NaBH4 (20 Äq), NiCl2 * 6H2O (10 Äq), 
14% v/v H2O/MeOH, RT, 3.5 h 
eine Doppelbindung zusätzlich 
reduziert 
2 NaBH4 (4 Äq), CoCl2 * 6H2O (0.7 Äq), 
DMF, MeOH, RT, 1 d 
kein Umsatz 
3 Mg (27 Äq), MeOH, 80 °C, 16 h Zersetzung 
4 Mg (15 Äq), MeOH, RT, 45 min 100% Umsatzb 
5 Mg (15 Äq), MeOH, 0 °C, 3 h 33 (54)c 
6 Mg (15 Äq), MeOH, 0 °C, 1 h 69 (54)/ 29 (55) 
7d Mg (15 Äq), MeOH, 0 °C, 1 h 57 (54)/ 22 (55) 
a = Ausbeute in % nach Säulenchromatographie; b = NMR-Analyse; c = GC-Kontrolle; d = 1.7 g-
Ansatz bzgl. 53. 
 
Im NMR-Spektrum des Reaktionsgemisches aus Eintrag 1 (Tab. 1) war nach 3.5 Stunden 
nur noch ein Doppelbindungssignal detektiert worden, die Doppelbindung in der Seitenkette 
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war zusätzlich reduziert worden. Unter den Bedingungen aus Eintrag 2 (Tab. 1) konnte 
keinerlei Umsatz festgestellt werden. Aufgrund dieser Ergebnisse wurden die 
Reaktionsbedingungen mit NaBH4 nicht weiter verfolgt. 
Die 1,4-Reduktion mit Magnesium in Methanol[96a,c,e] von 53 war in Anlehnung an die 
Methode von Bear et al.[96a] unternommen worden (Eintrag 3, Tab. 1). Die ersten 
Beobachtungen ließen vermuten, dass die Reaktion bei zu hohen Temperaturen zur 
Zersetzung des Eduktes 53 führte. 
 
 
Abbildung 47: Konjugierte Reduktion zum gesättigten Ester 54 und Nebenprodukt 55. 
 
Es wurde ein zweiter Versuch bei Raumtemperatur unternommen (Eintrag 4, Tab. 1). Die 
NMR-Analyse des Reaktionsgemisches nach 45 Minuten Reaktionszeit zeigte, dass Produkt 
54 tatsächlich gebildet worden war (Abb. 47).[96b,d] 
Um genauere Informationen über den Reaktionsablauf zu erhalten, wurden in 30-60 
Minuten-Abständen GC-MS-Messungen des Reaktionsgemisches durchgeführt. Die 
Messungen zeigten, dass die Reaktion bereits nach einer Stunde weitgehend beendet war 
(Eintrag 5, Tab. 1).[96e] Der gesättigte Ester 54 konnte schließlich unter den optimierten 
Bedingungen mit 69% Ausbeute nach Säulenchromatographie isoliert werden (Eintrag 6) 
(Abb. 47). Die Reaktion konnte zudem im 1.7 g-Ansatz ohne nennenswerte Änderung der 
Ausbeute durchgeführt werden (Eintrag 7). 
Neben dem gewünschten Produkt 54 wurde eine weitere Substanz 55 aus dem 
Reaktionsgemisch mit einer Ausbeute von 29% isoliert (Abb. 47). Diese Verbindung 55 
konnte säulenchromatographisch vom Hauptprodukt 54 vollständig abgetrennt und mittels 
intensiver NMR-Experimente und Massen- und IR-Spektroskopie in seiner relativen 
Konfiguration vollständig aufgeklärt werden (Abb. 47).[97] 
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3.4.4 Untersuchung des Nebenproduktes 55 
3.4.4.1 Mechanismus der Cyclisierung zum Tricyclus 55  
Die regioselektive Reduktion von konjugierten Doppelbindungen in Anwesenheit von nicht-
konjugierten Doppelbindungen mittels Magnesium wurde erstmals von E. J. Corey[98] 1975 
vorgestellt. Darin wurde die α,β-Reduktion von konjugierten Nitrilen mit Magnesium in 
Methanol beschrieben. 1987 wurde dieses Verfahren von Hudlicky et al.[96b] wiederentdeckt. 
Experimente mit Zimtsäuremethylester und Crotonsäureethylester in deuteriertem Methanol 
zeigten, dass zwei Deuterium-Atome aus dem Methanol-d4 an die Position der 
Doppelbindung gebunden werden (Abb. 48). 
 
 
Abbildung 48: Untersuchungen von Hudlicky et al.[96b] 
 
Diese Tatsache lässt eine Radikal-Anion-Bildung mit anschließender Elektronenbindung und 
Protonierung vermuten. Die Reduktionen von α,β-ungesättigten Estern zu gesättigten Estern 
in Anwesenheit weiterer Doppelbindungen wurden unter diesen Bedingungen ebenfalls 
erfolgreich durchgeführt.[96b] Da nicht-konjugierte Doppelbindungen dabei erhalten blieben, 
wurde ein Birch-ähnlicher Mechanismus für die Reduktion angenommen.[96] 
In Abb. 49 ist ein alternativer möglicher Mechanismus zum Tricyclus 55 dargestellt, der die 
Cyclisierung über ein protoniertes Ester-Enolat[99,100] und eine anschließende [4+2]-
Cycloaddition vorschlägt. 
 
Abbildung 49: Postulierter Mechanismus über ein Ester-Enolat zum 55. 
HAUPTTEIL 
 44 
3.4.4.2 Derivate des Tricyclus 55 
Das Nebenprodukt 55 besitzt ein Indacen-Gerüst, das sich in Naturstoffen wie (+)-
Ikarugamycin (56)[101], Capsimycin[63] oder (−)-Lepicidin A (57)[102] wiederfindet (Abb. 50). Sie 
gehören zu einer kleinen Familie von Naturstoffen, die sogenannte Perhydro-as-indacen-
Ringsysteme aufweisen. Wegen dieser besonderen Struktur und ihrer biologischen 
Eigenschaften erscheint dieser Strukturtyp Synthese- und Naturstoffchemikern besonders 
interessant. Die Naturstoffe Ikarugamycin (56)[101] und (−)-Lepicidin A (57)[102], wurden bereits 
in aufwendigen Totalsynthesen in der Literatur beschrieben (Abb. 50). 
 
 
Abbildung 50: Indacen-Ringsysteme in Naturstoffen Ikarugamycin (56), (−)-Lepicidin A (57). 
 
Neben der relativen Konfiguration sollte auch die absolute Konfiguration des 
Nebenproduktes 55 bestimmt werden. Dazu wurde der Ester 55 in den entsprechenden 
Alkohol 58 mit LiAlH4 in Diethylether[96e] mit 92% Ausbeute und einem 
Diastereomerenverhältnis von 5:1 transformiert (Abb. 51). 
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Abbildung 51: Reduktion des Methylesters 55. 
 
Anschließend wurden aus dem Alkohol 58 zum einen das p-Brombenzoat[103,104] 59 mit 93% 
Ausbeute und zum anderen das (1S)-(+)-Camphersulfonsäure-Derivat[105] 60 mit 50% 
Ausbeute synthetisiert (Abb. 52). Die Einkristallbildung von 59 und 60 blieb erfolglos. Die 
NMR-Analyse der Derivate 59 und 60 bestätigte den Strukturvorschlag von 55 (Abb. 52). 
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Abbildung 52: Derivate 59 und 60 aus Alkohol 58. 
3.4.5 Abschließende Darstellung von Aldehyd 31 
Der gesättigte Methylester 54 wurde analog zur Reduktion[96e,106] des Nebenproduktes 55 mit 
Lithiumaluminiumhydrid in den entsprechenden primären Alkohol 61 mit 95% Ausbeute und 
einem Diastereomerenverhältnis von 4.4:1 61/epi-61 (C6-Epimer) überführt (Abb. 53). Das 
Epimer von 61 konnte auf dieser Stufe nahezu vollständig abgetrennt werden. Die 
anschließende Oxidation mit IBX[83,87] (41) unter denselben Bedingungen wie die Oxidation 
von 40 (vgl. Kap. 3.3.1) lieferte den Aldehyd 31 mit 65-87% Ausbeute und einem 
Diastereomerenverhältnis von 6.2:1-7.7:1 (31/epi-31) (Abb. 53). Das erneut entstandene C6-
Epimer epi-31 konnte säulenchromatographisch vollständig abgetrennt werden. 
 
 
Abbildung 53: Reduktion und Oxidation zum Aldehyd 31. 
 
Damit war der C2-verlängerte Aldehyd 31 aus 33 mit einer Gesamtausbeute von 53% in vier 
Stufen zugänglich und weitere Untersuchungen zur Einführung der vicinalen Aminoalkohol-
Funktion in die verlängerte Seitenkette konnten unternommen werden. 
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3.5 Henry-Reaktion zum Nitroalkohol 62 
Für eine stereoselektive Nitroaldol- oder Henry-Reaktion[107,108], wie in Abb. 54 gezeigt, 
wurden Reaktionsbedingungen gesucht, die den Nitroalkohol 62 diastereoselektiv und 
möglicherweise auch enantioselektiv generieren würden. 
 
 
Abbildung 54: Untersuchung der Henry-Reaktion zum Nitroalkohol 62. 
 
Die klassische unselektive Nitroaldol-Reaktion generiert als diastereomeres Gemisch  syn- 
und anti-Nitroalkohole. In selektiven Nitroaldol-Reaktionen basiert die häufig geringe 
Stereoselektivität auf der Reversibilität der Reaktion und der leichten Epimerisierung am C2-
Kohlenstoff-Atom (Abb. 54). Außerdem tritt neben der leichten Eliminierung von Wasser zu 
α-Nitroalkenen, die dann polymerisieren können, häufig die basenkatalysierte Aldol-Reaktion 
als Nebenreaktion auf.[108] 
Eine diastereoselektive Nitroaldol-Reaktion sollte für die Totalsynthese von Amaminol A (16) 
mit einer hohen syn-Selektivität ablaufen, im Fall von Amaminol B (17) mit entsprechender 
anti-Bevorzugung. 
 
3.5.1 Untersuchung der Nitroaldol-Reaktion 
Die Ergebnisse der Untersuchung der unselektiven Nitroaldol-Reaktion sind in Tabelle 2 
zusammengefasst. 
Die Modellreaktion von Cyclohexancarbaldehyd (52) mit Nitroethan und der Base 1,8-
Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en (DBU) in Dichlormethan (Eintrag 1, Tab. 2) war bereits nach 
einer Stunde vollständig abgelaufen und lieferte den literaturbekannten Nitroalkohol 63 mit 
einer Ausbeute von 83% (Eintrag 1, Abb. 55).[109,110] Die Zuordnung der gebildeten syn- und 
anti-Isomere 63 erfolgte mit NMR-Analytik und im Vergleich mit Literaturdaten.[109,110] 
 
HAUPTTEIL 
 47 
 
Abbildung 55: Modellreaktion mit Cyclohexancarbaldehyd (52). 
 
Die aromatische Modellverbindung Dihydrozimtaldehyd (64) wurde aufgrund ihrer sterischen 
Eigenschaften im Vergleich zu 31 und der erleichterten Detektion des Nitroalkohols 65 für die 
HPCL-Analytik aufgrund des aromatischen Restes ausgewählt und unter denselben 
Bedingungen wie 52 mit Nitroethan zum Nitroalkohol 65 umgesetzt (Abb. 56). Die Nitroaldol-
Reaktion generierte nach eineinhalb Stunden Reaktionszeit und mit 55% Ausbeute (Eintrag 
2, Tab. 2) die beiden möglichen, literaturbekannten syn- und anti-Nitroalkohole 65 als 
Diastereomerengemisch (Abb. 56). 
 
 
Abbildung 56: Modellreaktion zum Nitroalkohol 65. 
 
Eine erste Testreaktion des Aldehyds 31 wurde nach diesen ersten Ergebnissen mit einem 
Äquivalent Nitroethan und einer katalytischen Menge der sterisch anspruchsvollen Base 
DBU in Anlehnung an die Vorschrift von Ballini et al. durchgeführt (Eintrag 3, Tab. 2).[111] 
Nach zwei Tagen Reaktionszeit war ein ca. 50%iger Umsatz festzustellen. Nach 
Aufarbeitung des Reaktionsgemisches konnte das gewünschte Produkt 62 mit insgesamt 
35% Ausbeute als Diastereomerengemisch isoliert werden. Um die Ausbeute bzw. den 
Umsatz zu verbessern, wurden die einzusetzenden Mengen an Base und Nitroethan erhöht 
(Eintrag 4). Die Bedingungen führten nahezu zur Verdopplung der Ausbeute (57%) bei 90% 
Umsatz (Abb. 57). Die erste NMR-analytische Auswertung zeigte, dass vier Diastereomere 
gebildet worden waren. Zwei der Diastereomere stammen aus dem Aldehyd 31, die anderen 
beiden aus dem Epimer epi-31 (Eintrag 4, Tab. 2). 
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Tabelle 2: Zusammenfassung der Ergebnisse der Nitroaldol-Reaktion. 
Nr. Produkt EtNO2 
[Äq] 
DBU 
[Äq] 
Bedingungen Ausbeutea drb,c 
1 63 10 4 CH2Cl2, 1 h 83 1 / 1.3 (syn/anti) 
2 65 10 4 CH2Cl2, 1.5 h 55 1.16 / 1 (syn/anti) 
  
     
3 62 1 0.4 THF, 2 d 35 (50) n. b. 
4 62 10 4 THF, 2 d 57 (90) 3 / 1 / 4.8 / 3.2 
5 62 10 4 CH2Cl2, 2 d 59 n. b. 
6  62d 10 4 CH2Cl2, 18 h 50 1.5 / 1.7 / 2.2 / 1 
a = in % nach Säulenchromatographie, in Klammern = Umsatz in % laut DC; b = bestimmt durch 1H-
NMR-Analytik des Rohproduktes; c = bestimmt durch 1H-NMR-Analytik Literaturvergleich; d = 1.2 g-
Ansatz. 
 
Der Aldehyd 31 isomerisiert offensichtlich leicht unter den basischen Bedingungen. Der 
Wechsel des Lösungsmittels von THF zu Dichlormethan brachte eine Steigerung der 
Ausbeute bei nun vollständigem Umsatz (59% Ausbeute, Eintrag 5, Tab. 2), hatte aber 
keinen signifikanten Einfluss auf die Selektivität (vgl. Eintrag 4 und 6, Tab. 2). Die Reaktion 
wurde schließlich mit einem 1.2 g-Ansatz durchgeführt und hier konnte das Produkt 62 mit 
50% Ausbeute erhalten werden, bei etwas verkürzter Reaktionszeit (Eintrag 6, Tab.2). 
 
Abbildung 57: Nitroaldol-Reaktion zu 62. 
Aus dem Diastereomerengemisch 62 konnte eines der vier diastereomeren Nitroalkohole 62 
durch Säulenchromatographie und durch anschließende Umkristallisation einer Diethylether-
Mischung mit n-Pentan als ein weißer amorpher Feststoff isoliert werden. Die intensive 
NMR-Analytik ergab, dass es sich dabei um das gewünschte (bzgl. Amaminol A (16)) syn-
Isomer (2S,3S)-62a handelte (Abb. 57).[100] Allerdings betrug die Ausbeute dieses Isomers 
62a nur 14-17% (nach Säulenchromatographie und Umkristallisation). Die Bestimmung der 
absoluten Konfiguration des isolierten Isomers (2S,3S)-62a mittels Röntgenstrukturanalyse 
war nicht möglich, da der Nitroalkohol 62a nicht zur Einkristallbildung gebracht werden 
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konnte. Eine möglicherweise effizientere Trennung der vier Diastereomere 62 mithilfe einer 
präparativen HPLC war nicht möglich. 
 
3.5.2 Untersuchung der asymmetrischen Nitroaldol-Reaktion 
In 2002 beschrieben Matsumoto et al.[112] eine asymmetrische organokatalysierte Henry-
Reaktion mit Chinidin als chiralen Katalysator. Dabei konnte bei einem geringen Umsatz von 
9% eine Enantioselektivität von 35% ee erreicht werden. 2006 konnten Nagasawa et al.[109] 
bei der Nitroaldol-Reaktion mit Guanidin-Thioharnstoff als bifunktionalen Organokatalysator 
hohe Dia- und Enantioselektivitäten erzielen (syn/anti 86:14-99:1, 85-95% ee). Der Einsatz 
von Cinchona-Derivaten ist von Marcelli et al. veröffentlicht worden.[113,114,115] In seinen 
weiteren Forschungen zeigte sich, dass ein Wasserstoff-Bindungs-Donor in Position C´6 im 
Cinchona-Derivat entscheidend für die bevorzugte Bildung eines Enantiomers ist (Abb. 58). 
Die Weiterentwicklung des Katalysators erzeugte schließlich einen Enantiomerenüberschuss 
von bis 89% ee.[116] Die Nitroaldol-Reaktion mit höheren Nitroalkanen als Nitromethan sind 
bis heute nur wenig untersucht worden.[108] Die Kontrolle der Stereochemie der Reaktion ist 
bei Aldehyden, die ein Chiralitätszentrum im β-Position besitzen, schwierig.[117] 
 
3.5.2.1 Synthese des Chinchona-Derivats 66 
Die Arbeiten von Marcelli et al.[115,116] mit Chinchona-Derivaten gaben Anlass, das Amin 66 
als Katalysator zu synthetisieren und zu testen. Wie Abb. 58 zeigt, wurde das tertiäre Amin 
66 in zwei Stufen nach bekannter Vorschrift aus dem kommerziell erhältlichen Chinin 
synthetisiert.[113,114] 
Abbildung 58: Synthese des Chinin-Derivats 66. 
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3.5.2.2 Überprüfung der Aktivität von 66 
Das Chinin-Derivat 66 konnte auf seine Aktivität als diastereoselektiver Organokatalysator in 
der Nitroaldol-Reaktion mittels NMR-Spektroskopie untersucht werden, da eine 
Unterscheidung der syn/anti-Diastereomere der Nitroalkohole 63 und 65 möglich war. Die 
Ergebnisse sind in Tabelle 3 zusammengefasst. 
Die Modellreaktion des Dihydrozimtaldehyds (64) zum Nitroalkohol 65 verlief mit guter 
Ausbeute (45-73%, Eintrag 1-4, Tab. 3) (Abb. 59). Die Bildung des anti-Isomers war leicht 
bevorzugt und lösungsmittelunabhängig (1:1.3-1:1.6 syn/anti-65). 
Die Übertragung der Reaktionsbedingung auf die Umsetzung des Aldehyds 31 mit 
Nitroethan brachte zwar eine Verbesserung der Ausbeute von zuvor maximal 59% (Eintrag 
5, Tab. 2) auf nun mehr 76% (Eintrag 5, Tab. 3), eine bevorzugte Bildung eines der 
möglichen Isomere 62/epi-62 war aber nicht festzustellen. Es wurden erneut alle vier 
möglichen Diastereomere 62 im NMR-Spektrum detektiert. 
 
Tabelle 3: Zusammenfassung der Ergebnisse der Nitroaldol-Reaktion mit Base 66. 
Nr. Produkta Base 66 [Äq] Bedingungen Ausbeuteb  drc 
1 65 0.2 CH2Cl2, 3 d 53% 1:1.3 (syn/anti) 
2 65 0.2 CH2Cl2, 2 d 71% 1:1.6 (syn/anti) 
3 65 0.2 Toluol, 3 d 73% 1:1.6 (syn/anti) 
4 65 0.3 Et2O, 3 d 45% 1:1.6 (syn/anti) 
 
 
    
5 62 0.1 CH2Cl2, 3 d 76% 2.4 / 2.0 / 2.5 / 1 
a = Reaktion mit je 10 Äq Nitroethan; b = in % nach Säulenchromatographie; c = 
Diastereomerenverhältnis nach 1H-NMR-Analytik des Rohprodukts 65 bzw. 62. 
 
Die Gesamtbetrachtung der Ergebnisse zeigt, dass die Nitroaldol-Reaktion von Aldehyd 31 
mit Nitroethan unter Zugabe der sterisch anspruchsvollen Base DBU den Nitroalkohol 62 in 
moderater Ausbeute (<59%) generiert. Allerdings konnten die Bedingungen für eine 
diastereoselektive Nitroaldol-Reaktion nicht dahingehend optimiert werden, dass für die 
Synthese von Amaminol A (16) das gewünschte syn-Isomer oder für die Synthese von 
Amaminol B (17) das anti-Isomer 62 im Überschuss effektiv gebildet wird. Eine Betrachtung 
der Enantiomerenüberschüsse der Isomere 62 wurde deshalb nicht unternommen. 
 
3.6 Reduktion der Nitrogruppe in 62a 
Trotz der aufgetretenen Schwierigkeiten, bei der Darstellung und Isolierung des Nitroalkohols 
62, sollte das durch Umkristallisation erhaltene isomerenreine syn-62a nun im letzten Schritt 
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der geplanten Totalsynthesen von Amaminol A (16) und B (17) zum Aminoalkohol reduziert 
werden, um evtl. ein weiteres Bemühen der Optimierung der Nitroaldol-Reaktion zu 
rechtfertigen. 
Als Modellsysteme für die Reduktion der Nitrogruppe dienten die zuvor synthetisierten 
Nitroalkohole 63 und 65 (Abb. 55, 56 und 59). Die Ergebnisse sind in Tabelle 4 und 5 
zusammengefasst. 
 
Abbildung 59: Reduktion zum Aminoalkohol 68 bzw. 69. 
 
Die Reduktion von 63 mit Lithiumaluminiumhydrid in Diethylether[118] bei Raumtemperatur 
wurde erfolgreich durchgeführt (89% Ausbeute, Eintrag 1, Tab. 4). Die Transferhydrierung 
mit Ammoniumformiat in Anwesenheit von Palladium auf Kohle in MeOH[117,119] lieferte nicht 
den Aminoalkohol 68[120]; ebenso war die Reduktion mit NaBH4/NiCl2 * 6H2O[109,110] zum 
Aminoalkohol 68 ohne Erfolg (Eintrag 2, 3, Tab. 4). 
 
Tabelle 4: Zusammenfassung der Ergebnisse zur Reduktion von 63 zu 68. 
Nr. Reduktionsmittel Äq Additiv Äq Bedingungen Ausbeute 
1 LiAlH4 4 -  Et2O, RT, 2 h 89% 
2 NH4+HCOO- 4.6 Pd/C 0.1 MeOH, RT, 1 h kein Umsatz 
3 NaBH4 5 NiCl2 * 6 H2O 0.5 MeOH, RT, 2 h Zersetzung 
 
Die Reduktion der Nitrogruppe des aromatischen Modellsystems 65 mit NaBH4/NiCl2 * 
6H2O[39,110] war mit 38% Ausbeute erfolgreich (Eintrag 1, Tab. 5) (Abb. 59). Ganem et al. 
vermuteten, dass das in situ gebildete NiB2, durch NaBH4-Reduktion des Nickelchlorids, die 
katalytisch aktive Spezies ist.[110] 
Eine erhöhte Zugabe des Additivs NiCl2 * 6H2O auf 2.5 Äquivalente konnte die Ausbeute an 
Aminolalkohol 69 auf 58% steigern (Eintrag 2, Tab. 5).[110] Die Reduktion des Substrats 65 
mit LiAlH4 in Diethylether führte zum entsprechenden Aminoalkohol 69 mit 55% Ausbeute 
(Eintrag 3, Tab. 5). Die Anwendung sowohl der mit NaBH4/NiCl2 * 6H2O als auch der mit 
LiAlH4/Et2O geprüften Reaktionsbedingungen auf den diastereomerenreinen Nitroalkohol 62a 
führten nicht zum gewünschten Aminoalkohol. 
 
HAUPTTEIL 
 52 
Tabelle 5: Ergebnisse der Reduktionen von 65. 
Nr. Reduktionsmittel Äq Additiv Äq Bedingungen Ausbeute 
1 NaBH4 25 NiCl2 * 6H2O 0.5 MeOH, 0 °C, 0.5 h 38% 
2 NaBH4 25 NiCl2 * 6H2O 2.5 MeOH, 0 °C, 0.5 h 58% 
3 LiAlH4 4 - - Et2O, 35 °C, 1 h 55% 
 
Die unzureichende Selektivität der Basen DBU und Chinin-Derivat 66 in der Nitroaldol-
Reaktion und die erfolglosen Versuche der Reduktion des Nitroalkohols 62a verlangten nach 
einem alternativen Weg der stereoselektiven Synthese der Aminoalkohol-Funktion, um die 
Totalsynthese von Amaminol A (16) und B (17) abzuschließen. 
 
3.7 Alternative Retrosynthese von Amaminol A (16) und B (17)       
In Anlehnung an die Arbeiten von Selkälä sollte die Aminoalkohol-Funktion aus der 
Aminosäure L-Alanin für Amaminol A (16) bzw. D-Alanin für Amaminol B (17) aufgebaut 
werden können.[77] Selkälä in der Arbeitsgruppe von A. M. P. Koskinen hatte, wie in Kap. 3.2 
bereits erwähnt, erste Untersuchungen in dieser Richtung an einem Modellsystem 
durchführen können.[77] Zum Abschluss der in dieser Arbeit vorgelegten Totalsynthese von 
16 und 17 sollte der N-Boc-geschützte Aminoalkohol (2S)-70a durch eine selektive 
Reduktion der Keto-Funktion und einer konjugierten Reduktion der Doppelbindung des α,β-
ungesättigten Ketons 70a dargestellt werden können (Abb. 60). Das Keton 70a sollte in einer 
Horner-Wadsworth-Emmons-Reaktion (HWE-Reaktion) aus dem Aldehyd 32 mit dem aus L-
Alanin abgeleiteten Phosphonat 71a generiert werden können (Abb. 60). 
 
 
Abbildung 60: Alternative Retrosynthese von Amaminol A (16) zum Carbaldehyd 32. 
 
Die Totalsynthese des Amaminol B (17) würde von dem entsprechenden (R)-71b 
Phosphonat aus D-Alanin ausgehen (Abb. 61). 
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Abbildung 61: Alternative Retrosynthese von Amaminol B (17). 
 
3.8 Darstellung der α,β-ungesättigten Ketone 70a und 70b 
Bevor mit der weiteren Untersuchung der alternativen Syntheseroute fortgefahren wurde, 
wurde der Aldehyd 32 mit einem Diastereomerenverhältnis von 5:1 zum Alkohol 72a und 
dem Diastereomer 72b reduziert (Abb. 62). Die säulenchromatographisch Trennung war im 
Fall der diastereomeren Alkohole 72a und 72b aufgrund ihrer unterschiedlichen 
chromatographischen Eigenschaften im Vergleich zum den diastereomeren Aldehyden 32 
höher selektiv und lieferte so das gewünschte Isomer 72a mit einem Diasteromeren-
überschuss von 98%. Zur Bestimmung der relativen Konfiguration des Diastereomers 72b 
wurde eine vollständige NMR-Analyse durchgeführt und NOE-Experimente bestätigten die 
Konfiguration des trans-verknüpften Bicyclus mit der diastereomeren Konfiguration am C6-
Atom im Vergleich zum Alkohol 72a (Abb. 62). 
Die anschließende Reoxidation mit IBX (41) in DMSO von 72a verlief erwartungsgemäß mit 
sehr guter Ausbeute (91%) und unter einer erneuten, aber geringen Epimerisierung in C6-
Position, sodass der Aldehyd 32 jetzt mit einem Diastereomerenüberschuss (von vorher 
66%) von 81% erhalten wurde. Im nächsten Schritt sollte nun die HWE-Reaktion erfolgen. 
 
 
Abbildung 62: Reduktion/Oxidation von/zum Aldehyd 32. 
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3.8.1 Problematik der HWE-Reaktion 
Die HWE-Reaktion von basensensitiven Aldehyden ist eine häufig genutzte Reaktion zur 
Knüpfung von Kohlenstoff-Kohlenstoff-Bindungen. In der Literatur sind verschiedene 
Modifizierungen der HWE-Reaktion zu finden, die entweder die E/Z-Selektivität der Reaktion 
verbessern oder bei sensitiven, leicht enolisierbaren Aldehyden besonders angepasste milde 
Bedingungen beschreiben.[121] Die Masamune-Roush-Bedingungen[122]: LiCl (1.2 Äq), DBU 
oder DIPEA (1 Äq) in Acetonitril postulieren für eine hohe E/Z-Selektivität, dass das 
Lithiumkation einen Komplex mit dem Carbanion des Phosphonats bildet. Die Acidität des 
Phosphonats wird durch diese Komplexbildung verstärkt, sodass eine „schwache“ Amin-
Base dieses leichter deprotonieren kann (DBU: pKa ~11.6, DIPEA: pKa ~10.5). Das reaktive 
Ylid kann so unter milden Bedingungen generiert werden und an der Carbonylgruppe des 
Aldehyds angreifen. Dabei sollten bereits vorhandene Stereozentren am Aldehyd erhalten 
bleiben (Abb. 63). 
 
Abbildung 63: HWE-Reaktion unter Masamune-Roush-Bedingungen.[122] 
 
Unter Fokussierung der Problematik der leichten Epimerisierung am α-Stereozentrum von 
Aldehyden haben Myers et al. verschiedene Bedingungen für die HWE-Reaktion untersucht. 
Die Masamune-Roush-Bedingungen führten ebenfalls zu einer hervorragenden E-Selektivität 
(bis zu 31:1 E/Z) bei geringer Epimerisierung.[121a] Sudalai et al. hatten Epimerisierung bei 
der α-Aminierung-Horner-Wadsworth-Emmons-Olefinierung als Eintopf-Reaktion festgestellt 
(Abb. 64).[123] Mit den Masamune-Roush-Bedingungen konnten sie allerdings die besten 
Ergebnisse ohne Epimerisierung erzielen (84% Ausbeute, 99% ee) (Abb. 64). 
Das chirale Zentrum des β-Ketophosphonats ist normalerweise unter basischen 
Bedingungen stabil. [41,124] 
 
Abbildung 64: Sudalais α-Aminierung-HWE-Olefinierung. 
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Unter diesen Gesichtspunkten sollte für die HWE-Reaktion zum Keton 70a bzw. 70b nach 
Bedingungen gesucht werden, unter denen die eventuell auftretende Epimerisierung des 
leicht enolisierbaren Aldehyds 32 (siehe Kap. 3.5.1) und der Produkte 70a,b möglichst 
unterdrückt würde. 
 
3.8.2 Synthese der Phosphonate 71a und 71b 
Die stereochemische Information in 2-Position des Amaminol A (16) bzw. Amaminol B (17) 
sollte durch das β-Ketophosphonat 71a bzw. 71b, die jeweils ein Derivat der Aminosäure L- 
bzw. D-Alanin sind, eingebracht werden. Die Synthese der Phosphonate (S)-71a bzw. (R)-
71b gelang mit nahezu quantitativen Ausbeuten nach literaturbekannten Protokollen aus den 
kommerziell erhältlichen Aminosäurederivaten N-Boc-L- (73a) bzw. N-Boc-D-
Alaninmethylester (73b) (Abb. 65).[121b,c,124b] 
 
 
Abbildung 65: Synthese der Phosphonate 71a, 71b. 
 
3.8.3 Optimierung der HWE-Reaktion zu 70a und 70b 
Die Ergebnisse der Untersuchung der Reaktionsbedingungen der HWE-Reaktion mit 
Phosphonat (S)-71a zum (E)-Enon 70a und nach Optimierung mit (R)-71b zum Keton 70b 
(Abb. 66) sind in Tabelle 6 zusammengefasst. 
 
 
Abbildung 66: HWE-Reaktion zu 70a bzw. 70b (Reaktionsbedingungen s. Tab. 6). 
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Der Aldehyd 32 wurde mit dem Phosphonat (S)-71a (1.6 Äq) unter den von Das et al. 
modifizierten Masamune-Roush-Bedingungen (LiBr, Et3N) zum (E)-Enon 70a in 16%iger 
Ausbeute, aber guter Diastereoselektivität (dr 2.7:1) umgesetzt (Eintrag 1).[122,125] Die 
Verwendung der Base DBU anstelle von Et3N ergab ein Diastereomerenverhältnis von ~1:1 
(Eintrag 2, Tab. 6). Der Einsatz von LiCl statt LiBr führte zu keiner Änderung des 
Stereoisomerenverhältnisses (Eintrag 3, Tab. 6). Die Bedingung: K2CO3 in Ethanol, die auch 
Selkälä[77,126] geprüft hatte, stellte sich bezüglich der Epimerisierung als ebenfalls ungeeignet 
heraus (Ausbeute 73%, dr 1.1:1) (Eintrag 4). Der Einsatz der Base DIPEA führte zu einer 
hohen Diastereoselektivtät (70a/epi-70a: dr 2.8:1, Eintrag 5). Über die weiteren Experimente 
(Eintrag 6-12) konnten schließlich Bedingungen mit Diastereoselektivitäten bis zu dr 3.3:1 
70a/epi-70a und Ausbeuten von 64% bis zu 84% gefunden werden, die auch im 1.6 g-Ansatz 
(bzgl. 32) erreicht werden konnten (Eintrag 12).[127] 
 
Tabelle 6: HWE-Reaktion zu 70a und 70b, 70c. 
 
Nr. 
 
71a 
[Äq] 
 
Additiv 
 
[Äq] 
 
Base 
 
[Äq] 
 
Bedingungen 
 
Ausbeutea 
 
drb 
1 1.6 LiBr 1.6 Et3N 1.6 CH2Cl2, RT, 1 d 16 2.7:1 
2 1.2 LiBr 1.2 DBU 1 CH3CN, RT, 1 d 16 1.3:1 
3 1.2 LiCl 1.2 DBU 1 CH3CN, RT, 1 d 15 1.3:1 
4 1 -  K2CO3 1.05 EtOH, RT, 1 d 73 1.1:1 
5 1.2 LiCl 1.2 DIPEA 1.6 CH3CN, RT, 54 h 29 2.8:1 
6 2 LiCl 10 DIPEA 3 CH3CN, RT, 18 h 20 2.9:1 
7 2 LiClO4 10 DIPEA 3 CH3CN, RT, 4 d 43 1.4:1 
8 2.1 LiCl 10 DIPEA 3 CH3CN, 50 °C, 2 d 22 2.5:1 
9 2 LiCl 10 DIPEA 3 DME, RT, 2 d 51 3.3:1 
10 2 LiCl 10 DIPEA 3 CH3CN, RT, 4 d 64 3.3:1 
11 3 LiCl 10 DIPEA 6 CH3CN, RT, 4 d 76 2.3:1 
12c 3 LiCl 10 DIPEA 6 CH3CN, RT, 4 d 84 2.7:1 
13d 2 LiCl 9 DIPEA 3 CH3CN, RT, 5 d 95 99:1 
14e 1.1 LiCl 4 DIPEA 1.1 THF, RT, 5.5 d 31 2.8:1 
15e 2.8 LiCl 10 DIPEA 3 CH3CN, RT, 4 d 70 3.1:1 
a = in % nach Säulenchromatographie; b = dr von 70/epi-70 bestimmt mit 1H-NMR-Spektroskopie; c = 
1.5 g-Ansatz; d = zu 70c mit Modellsubstanz 52 statt 32; e = zu 70b mit Phosphonat (R)-71b. 
 
Die Reaktion des Modellsystems Cyclohexancarbaldehyd (52) generierte das α,β-
ungesättigte Keton 70c mit 95% Ausbeute und einem Diastereomerenverhältnis von 99:1 
(Eintrag 13, Tab. 6) (Abb. 67). Das Ergebnis bestätigte, dass das Stereozentrum des β-
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Ketophosphonats 71a unter diesen Reaktionsbedingungen offensichtlich stabil bleibt und 
dass es sich, wie auch mit NMR-Spektroskopie bestätigt wurde, bei den zwei Isomeren 70a 
und 70b mit unterschiedlicher Konfiguration am C6-Zentrum und nicht am C2-Zentrum 
handelt (Abb. 66).[41,124] 
Die Anwendung der optimierten Bedingungen der HWE-Reaktion von 32 mit Phosphonat 
(R)-71b lieferte das α,β-ungesättigte Keton (2R)-70b mit einem Verhältnis von 3.1:1 70b/epi-
70b in 70% Ausbeute (Eintrag 14-15, Tab. 6) (Abb. 66).[128] 
 
 
Abbildung 67: Modellreaktion von 52 zu 70c (Reaktionsbedingungen siehe Tab. 6). 
 
Die E/Z-Selektivität der neugebildeten Doppelbindung in 70a-c war unter allen getesteten 
Bedingungen >17:1 E/Z oder höher. Das E-Isomer wurde anhand der Kopplungskonstanten 
von 3J = 15.6 Hz zwischen den Vinyl-Protonen im 1H-NMR-Spektrum charakterisiert. Das 
Diastereomerenverhältnis 70a/epi-70a bzw. 70b/epi-70b wurde durch Integration der CH-
Signale am Kohlenstoff-Atom C6 (δ = 6.09 ppm, 1H-NMR-Spektrum) bestimmt. Das 
unerwünschte Epimer epi-70a bzw. epi-70b konnte jeweils in einer Säulenchromatographie 
vollständig abgetrennt werden. 
 
Nach Abschluss dieser Arbeit veröffentlichten Koskinen et al. in 2008 die Totalsynthese von 
Amaminol A (16), in der unter Verwendung von aktiviertem Bariumhydroxid in feuchtem THF 
das α,β-ungesättigte Keton 70a ebenfalls ohne Epimerisierung generiert werden konnte.[35] 
 
3.9 Reaktionen zum N-Boc-Aminoalkohol 75a und 75b 
3.9.1 Reduktion zum Alkohol 74 
Das α,β-ungestättigte Keton 70a sollte im Weiteren syn-selektiv zum Alkohol 74a und im 
Anschluss zum gesättigten N-Boc-Amaminol A (75a) reduziert werden (Abb. 68). Bei der 
Reduktion ist eine Vorhersage bezüglich der syn/anti-Selektivität im Produkt schwierig, da 
die Stereokontrolle stark substratabhängig ist.[124a,129] In den Protokollen von Koskinen et 
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al.[130] und Kang et al.[131] wurde der syn-Aminoalkohol bevorzugt gebildet, wenn die 
Reduktion mit NaBH4 in Methanol durchgeführt wurde. 
 
 
Abbildung 68: Erste Syntheseroute zum N-Boc-Amaminol A (75a). 
 
Unter den Substratbedingungen bei der Reduktion von 70a wurde allerdings der anti-
Aminoalkohol (2S,3R)-74c als Hauptisomer gebildet (66% Ausbeute, dr 1.4:1) (Methode A, 
Abb. 69).[124a,130,132] Die selektive Reduktion der Keto-Funktion mit DIBAL-H in Toluol[124a,128] 
bei −78 °C lieferte bei einer ebenfalls guten Ausbeute von 74% das anti-Isomer (2S,3R)-74c 
als Hauptprodukt (dr 1.2:1) (Methode B, Abb. 69). Die Stereoisomere 74a und 74c konnten 
säulenchromatographisch getrennt werden. 
 
 
Abbildung 69: Reduktion der Ketofunktion in 70a. 
 
Das Diastereomerenverhältnis von (2S,3S)-74a/(2S,3R)-74c wurde mittels Integration der 
CH-OH-Signale im 1H-NMR-Spektrum bestimmt. 
 
Um zu prüfen, ob diese Abfolge der selektiven Reduktionen Aussicht auf Erfolg hat, wurde 
nun versucht, die Doppelbindung in 4-Position der Seitenkette im isomerenreinen Substrat 
syn-74a selektiv zu reduzieren. Bei Reduktionsversuchen mit LiAlH4 in THF[133] und mit 
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DIBAL-H in Toluol[128] wurde kein Umsatz festgestellt, deshalb wurde im Weiteren das 
vorliegende Syntheseproblem in umgekehrter Reihenfolge angegangen.[77] 
 
3.9.2 Selektivitätsprobleme bei der Reduktion α,β-ungesättigter Ketone  
Nach der Cram´schen-Regel erfolgt der Angriff des Hydrids stets von der si-Seite und erklärt 
somit die bevorzugte syn-Selektivität (Abb. 70).[124a] Die N-Boc-Schutzgruppe in 70a hat 
zudem einen so großen sterischen Einfluss, dass das Hydrid-Ion vorzugsweise von der re-
Seite angreifen sollte, was ebenfalls die Bevorzugung des syn-Produkts erklärt. Benedetti et 
al. postulieren, dass die Größe des Hydrids mit den größten Einfluss auf die syn/anti-
Diastereoselektivität hat.[124] Im α,β-ungesättigten Keton 70a ist wahrscheinlich die 
Übertragung des Hydrid-Ions auf der einen Seite durch die N-Boc-Schutzgruppe und auf der 
anderen durch die n-Butyl-Seitenkette des Bicyclus erschwert und der Bicyclus trägt 
ebenfalls zur Abschirmung bei, wie in Abb. 70 veranschaulicht, sodass es zu keiner 
eindeutigen Differenzierung einer Seite für den Hydrid-Angriff kommen kann. 
 
H
H
O
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Abbildung 70: Veranschaulichung der sterischen Hinderung im Molekül 70a. 
 
3.9.3 Reduktion zum gesättigten Keton 78a 
3.9.3.1 Transferhydrierung 
Ohno et al. berichteten, dass die Reduktion von α,β-ungesättigten Aldehyden und Ketonen 
mit Hantzsch-Ester in Anwesenheit von Kieselgel mit einer hohen Chemo- und 
Regioselektivität unter milden Bedingungen ablaufen kann.[134,135] MacMillan et al. berichteten 
fast 20 Jahre später von einer organokatalysierten Transferhydrierung mit Hantzsch-Ester 
von cyclischen Enonen mit einem modifizierten Furyl-Imidazolidinon (76) als Katalysator 
(Abb. 71).[22] Kurz darauf veröffentlichten List et al. ihre Variante der Transferhydrierung mit 
einem Valinesterphosphonat-Salz 77 (Abb. 71) als bestem Katalysator, mit dem nun auch 
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acyclische α,β-ungesättigte Ketone erfolgreich zu gesättigten Ketonen reduziert werden 
konnten.[136] 
 
 
Abbildung 71: Mögliche Organokatalysatoren für Transferhydrierung mit Hantzsch-Ester. 
 
Die Transferhydrierung mit dem Hantzsch-Ester (vgl. Abb. 43, Kap. 3.4.2.1) nach den 
Methoden A-C (Abb. 72) zeigte keinerlei Umsatz und führte nicht zum gesättigten Keton (S)-
78a.[77] Es konnte lediglich das Ausgangsmaterial (S)-70a zurück gewonnen werden. 
 
 
Abbildung 72: Versuche der 1,4-Reduktion von 70a zu 78a. 
 
3.9.3.2 Reduktion mit Raney®-Nickel 
Eine weitere Alternative der konjugierten Reduktion wurde von Barrero et al. gezeigt. Sie 
führten an verschiedenen Substraten die konjugierte Reduktion von α,β-ungesättigten 
Carbonylverbindungen mit Raney®-Nickel in THF zu gesättigten Ketonen mit guten 
Ausbeuten durch, ohne dass isolierte Doppelbindungen im Substrat angegriffen wurden.[137] 
Die Modelluntersuchungen von Selkälä hatten ebenfalls gezeigt, dass Raney®-Nickel in THF 
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die chemoselektive 1,4-Reduktion von α,β-ungesättigten Carbonylverbindungen 
ermöglicht.[77] Die durchgeführten Experimente zur Reduktion von 70a mit Raney®-Nickel 
sind in Tabelle 7 zusammengefasst (Abb. 73). 
 
Abbildung 73: Versuche mit Raney®-Nickel (R = H, Me, Et). 
 
Der erste Reduktionsversuch mit Raney®-Nickel in Wasser unter Barreros Bedingungen[137] 
schlug fehl (Eintrag 1, Tab. 7). In alkoholischem Medium Methanol/THF dagegen gelang die 
Transformation zum gesättigten Keton 70a mit Ausbeuten von 50-83% (Eintrag 2-4, Tab. 7). 
Die Verwendung von Ethanol anstelle von Methanol und weitere Optimierungen lieferten das 
gewünschte gesättigte Aminoketon 70a schließlich mit 91% Ausbeute (Eintrag 5-7). 
 
Tabelle 7: Ergebnisse der Reduktion 70a und 70b zu gesättigten Ketonen 78a und 78b. 
Nr. Raney®-Nickelc Medium Reaktionszeitd Ausbeutee 
1a 50 Tropfen H2O/THF 24 h k. U. 
2a 580 Tropfen MeOH/THF 4 h 50 
3a 333 Tropfen MeOH/THF 4 h 83 
4a 385 Tropfen MeOH/THF 6 h 50 
5a 2.85 mL EtOH/THF 1 h 88 
6a 3.3 mL EtOH/THF 2.5 h 68 
7a 4 mL EtOH/THF 4 h 91 
8b 5 mL EtOH/THF 1.5 h 74 
9b 7 mL EtOH/THF 6 h 88 
a = Reduktion von 70a; b = Reduktion von 70b; c = pro mmol 70a bzw. 70b, Tropfen-/mL-Angabe = 
aufgeschlämmte Suspension mit Pasteurpipette abgezählt (1.5 mL = 1 volle Pasteurpipette); d = bei 
Raumtemperatur; e = in % nach Säulenchromatographie. 
 
Zur Synthese von Amaminol B (17) wurde die 1,4-Reduktion unter den optimierten 
Bedingungen mit 71b durchgeführt (Eintrag 8-9, Tab. 7) und das gewünschte Isomer (R)-78b 
wurde mit einer Ausbeute von 74-88% erhalten. 
Über den Mechanismus dieser Transformation ist bisher nur wenig bekannt. Es wird lediglich 
vermutet, dass die Reaktion durch eine Elektronenübertragung vom Nickel-Metall auf das β-
olefinische Kohlenstoffatom eingeleitet wird.[22,137,138] 
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3.9.4 Reduktion zum N-Boc-Amaminol A (75a) 
Als vorletzter Schritt der Totalsynthese von Amaminol A (16) und B (17) war die 
diastereoselektive Reduktion des Aminoketons 78a bzw. 78b zu untersuchen. Dazu wurde 
eine syn-selektive Reduktion der Ketogruppe in 78a zum 1,2-Aminoalkohol (2S,3S)-75a 
benötigt. Die anti-selektive Reduktion sollte im Fall der Totalsynthese von Amaminol B (17) 
zum (2R,3S)-75b durchgeführt werden. Mit Blick auf die Totalsynthese von Amaminol A (16) 
wurde zunächst nach Reaktionsbedingungen für eine hohe syn-Selektivität gesucht (Abb. 
74). Wie die Versuche zur Reduktion von (S)-70a zu (2S,3S)-74a (Kap. 3.9.1) gezeigt hatten, 
ist eine Vorhersage der Selektivität bei sterisch anspruchsvollen Substraten, wie 70a und 
70b, nur schwer möglich und muss stets im Einzelfall experimentell überprüft werden. 
 
 
Abbildung 74: Selektive Reduktion der Keto-Funktion im Substrat 78a zu 75a. 
 
Hoffman et al. veröffentlichten 2002 ihre Ergebnisse bezüglich der Synthese von syn- und 
anti-1,2-Aminoalkoholen mit hoher Stereoselektivität.[129] Sie erläutern darin zwei Arten der 
Stereokontrolle: Nach dem Chelat-Modell (5) (Abb. 75) koordiniert eine Lewis-Säure oder ein 
Metall-Ion an das Carbonylsauerstoffatom und das Aminstickstoffatom und führt zu einem 
anti-Aminoalkohol. Das Felkin-Anh-Modell (6) (Abb. 75) erklärt die Bildung des syn-
Diastereomers mit einer Kombination aus sterischen und stereoelektronischen Effekten 
(Wechselwirkung des Hydrids mit dem LUMO der Carbonylgruppe).[129,139] Bei der Reduktion 
von carbamatgeschützten Aminoketonen ist aber eine Vorhersage der Selektivität auch 
mithilfe der Modelle (5) und (6) (Abb. 75) kaum möglich.[129,130] Das Reduktionsmittel L-
Selektrid führte bei Dondoni et al. zum anti-Produkt (anti/syn 19:1), wohingegen nach dem 
Felkin-Anh-Modell (6) (Abb. 75) mit L-Selektrid syn-Selektivität bevorzugt würde.[140] Um 
Felkin-Anh-Kontrolle zu erreichen, verwendeten Hoffman et al.[129] und Reetz et al.[141] N,N-
Dibenzylamino-Schutzgruppen als sterisch anspruchsvolle Reste und erreichten damit in der 
Tat eine hohe syn-Selektivität (95:5 syn/anti). 
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Abbildung 75: Chelat-Modell (5) und Felkin-Anh-Modell (6). 
 
Die untersuchten Reaktionsbedingungen für die Synthese des Alkohols 75a, mit syn-
Selektivität in Bezug auf die Synthese von Amaminol A (16), sind in Tabelle 8 
zusammengefasst (Abb. 74). 
 
Tabelle 8: Ergebnisse der Reduktion von 78a zu syn-75a und anti-75c. 
Nr. Reduktions-
mittel 
[Äq] Bedingungen Ausbeutea anti/synb 
1 NaBH4 16 MeOH, −40 °C 65 3.6 : 1 
2 NaBH4 1.2 EtOH, −10 °C, 15 min 83 1.6 : 1 
3  L-Selektrid 3.1 THF, −78 °C, 25 min 85 5.3 : 1 
4  L-Selektrid 3 ZnBr2 (1.2 Äq), THF, −78 °C, 45 min 94 1.4 : 1 
5  Li(tBuO)3Al-H 2 THF, −5 °C, 1h 93 1 : 1.5 
6 Li(tBuO)3Al-H 2.3 EtOH, −5 °C, 4h 58 1.6 : 1 
7 Li(tBuO)3Al-H 2.5 THF, −25 °C, 30 min 45 1 : 2.3 
a = in % nach Säulenchromatographie; b = mittels 1H-NMR; c = nach Säulenchromatographie; d = 
nach präparativer DC. 
 
Die Reduktion von 78a mit einem Überschuss Natriumborhydrid in Methanol erzeugte eine 
chelatkontrollierte 1:3.6-Mischung der anti/syn-Isomere 75a/75c (Eintrag 1, Tab. 8).[130] Die 
Reduktion mit 1.2 Äquivalenten Natriumborhydrid in Ethanol lieferte nur eine geringere 
Selektivität zugunsten des syn-Isomers 75a, welches immer noch das Nebenisomer war 
(Eintrag 2, Tab. 8) mit einer Ausbeute von nun 83%. Die Reduktion mit L-Selektrid, die nach 
dem Felkin-Anh-Modell eine hohe syn-Selektivität liefern sollte[129,130,142], generierte das anti-
Isomer (2S,3R)-75c als Hauptprodukt mit 85% Ausbeute und einem 
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Diastereomerenverhältnis von 5.3:1 (anti/syn) (Eintrag 3, Tab 8).[142,143] Die Zugabe von 
Zinkbromid[144] zur Erhöhung des Chelat-Effekts, wie bereits von Selkälä[77] in seiner Arbeit 
festgestellt, konnte die bevorzugte Bildung des anti-Isomers zurückdrängen und ein 
Diastereomerenverhältnis von 1.4:1 (anti/syn 75c/75a) mit hervorragender Ausbeute von 
94% erzeugen (Eintrag 4, Tab. 8). Die Diastereomere 75a und 75c konnten vollständig 
säulenchromatographisch getrennt werden. Das Hauptisomer 75c wurde nach 
Säulenchromatographie und Umkristallisation isoliert und NMR-analytisch untersucht. Der 
Vergleich der NMR-Spektren von 75c mit den Spektren des natürlichen N-Boc-geschützten 
Amaminol A (75a) von Fusetani[33], die uns freundlicherweise von Prof. Matsunaga zur 
Verfügung gestellt wurden, zeigte allerdings keine 100%ige Übereinstimmung (Abb. 76). 
Eine detaillierte Auswertung der NMR-Spektren bestätigte schließlich, dass unter den 
Bedingungen mit NaBH4 oder L-Selektrid (Eintrag 1-4, Tab. 8) das anti-Isomer, also (2S,3R)-
75c als Hauptprodukt der Reduktion gebildet worden war. 
 
 
Abbildung 76: Vergleich der 1H-NMR-Spektren, oben: N-Boc-Amaminol A (75a) von 
Fusetani[33], unten: synthetisiertes Isomer 75c. 
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Mit dieser Erkenntnis wurde die Suche nach Reduktionsmitteln, die das syn-Isomer 75a als 
Hauptprodukt generieren würden, fortgesetzt. 
 
Die bisherigen Ergebnisse (Eintrag 1-4, Tab. 8) bezüglich der erhaltenen syn/anti-
Verhältnisse standen stets im Gegensatz zu denen, die bei vergleichbaren α,β-ungesättigten 
Ketonen in der Literatur beschriebenen sind. Aus diesem Grund wurde das Reduktionsmittel 
Li(tBuO)3Al-H, mit dem hauptsächlich anti-Selektivität erzielt wurde, untersucht.[129] 
Die Ergebnisse mit Li(tBuO)3Al-H unter verschiedenen Reaktionsbedingungen zeigten, dass 
der Aminoalkohol 75a/75c mit einer Ausbeute von 93% und einer Diastereoselektivität von 
erstmals 1.5:1 (syn/anti) zugunsten des syn-Isomers 75a synthetisiert worden war (Eintrag 5, 
Tab. 8). Interessanterweise kehrte sich bei Ethanol als Lösungsmittel die Selektivität 
zugunsten des anti-Isomers (2S,3R)-75c um (Eintrag 6, Tab. 8), was mit den Erläuterungen 
von Hoffman[129] übereinstimmt. Bei tieferen Temperaturen, −25 °C (Eintrag 7, Tab. 8), 
konnte erwartungsgemäß die syn-Selektivität für 75a/75c auf 2.3:1 (syn/anti) erhöht werden 
(Eintrag 7, Tab. 8), allerdings zu Ungunsten der Ausbeute (45%). 
Der Vergleich der 1H- und 13C-NMR-Spektren des Hauptisomers syn-75a (Eintrag 7, Tab. 8)  
(Abb. 77) mit denen des N-Boc-geschützten Naturstoffs 75a von Fusetani[33] (Abb. 76, oben), 
zeigte nun 100%ige Übereinstimmung, sodass tatsächlich der (2S,3S)-N-Boc-Aminoalkohol 
75a synthetisiert worden war. 
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Abbildung 77: 1H-NMR-Spektrum des natürlichen (oben) und synthetischen (unten) N-Boc-
Amaminol A (75a). 
 
3.9.5 Versuche zum N-Boc-Amaminol B (75b) 
Die Reduktion von 78a mit L-Selektrid zum (2S,3R)-75c als Hauptisomer hatte gezeigt, dass 
damit das anti-Isomer bevorzugt generiert wird. Die Anwendung dieser Bedingungen auf die 
Reduktion der Keto-Gruppe zur der Amaminol B-Vorstufe 75b lieferte unter der Verwendung 
von L-Selektrid das gewünschte anti-Isomer (2R,3S)-75b mit einem anti/syn-Verhältnis von 
3:1 und einer Ausbeute von 90% (Abb. 78). Mithilfe von Säulenchromatographie, beim 
Mikroansatz mithilfe präparativer Dünnschichtchromatographie und anschließender 
Umkristallisation aus n-Hexan, wurde das anti-Isomer (2R,3S)-75b isomerenrein erhalten. 
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Der Vergleich der 1H- und 13C-NMR-Spektren des synthetischen N-Boc-Amaminol B 
((2R,3S)-75b) mit denen des natürlichen N-Boc-geschützten Amaminol B von Fusetani[33] 
zeigte eine vollständige Übereinstimmung (Abb. 78 und Anhang). 
 
 
Abbildung 78: N-Boc-Amaminol B (75b) und 75d. 
 
3.10 Abschluss der Totalsynthese der Naturstoffe 16 und 17 
3.10.1 Amaminol A (16) und epi-Amaminol A (epi-16) 
Der Vergleich der NMR-Spektren des N-Boc-geschützten natürlichen Amaminol A (75a) mit 
dem synthetisch hergestellten 75a hatte die Konfiguration der Verbindung 75a eindeutig 
bestätigt. Zum indirekten Beweis wurde das synthetische Epimer epi-75c, das bei den anti-
selektiven Reduktionen als Hauptprodukt generiert worden war (Tab. 8, Eintrag 1-4), zum 
freien Amin epi-16 umgesetzt. Die anschließende Transformation zum cyclischen 
Carbamat[33] sollte die relative Konfiguration des epi-16 bestätigen und damit auch die seines 
Diastereomers Amaminol A (16). 
 
Die N-Boc-Schutzgruppe des Epimers epi-75c wurde mit Trifluoressigsäure in Dichlormethan 
nach Standardprotokollen[33,127,145] entfernt (Abb. 79). Das NMR-Spektrum des epi-16 stimmte 
mit den inzwischen veröffentlichen NMR-Daten von Koskinen et al. überein[35] und bestätigte 
damit die (2S,3R)-Konfiguration des epi-Amaminol A (epi-16). Ein weiterer Strukturbeweis 
von epi-Amaminol A (epi-16) konnte nun im letzten Schritt der Totalsynthese geführt werden: 
Das Amin epi-16 wurde mit 1,1´-Carbonyl-1H-diimidazol zum Oxazolidinon 79[33] 
transformiert. Die anschließende 1H-NMR-Analytik lässt aufgrund einer 3J-Kopplung 
zwischen H2 und H3 von 6.6 Hz eine cis-Beziehung im cyclischen Carbamat 79 und damit 
die anti-(2S,3R)-Konfiguration des Aminoalkohols epi-16 zu (Abb. 79).[35] 
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Abbildung 79: epi-Amaminol A (epi-16) und Oxazolidinon 79. 
 
Koskinen et al. haben zudem die absolute Konfiguration des cyclischen Carbamats von 
Amaminol A (16) mittels Kristallstruktur-Analyse bestimmt und damit die von Fusetani aus 
dem Jahr 2000 vermutete Konfiguration bestätigt.[33,35] Damit sind die hier synthetisierten 
Verbindungen 78a und 78c in ihrer Konfiguration bestätigt. 
 
3.10.2 Abschluss der Totalsynthese von Amaminol B (17) 
Der N-Boc-geschützte Aminoalkohol 75b wurde erfolgreich zum freien Amin 17, wie für epi-
75c oben beschrieben (Kap. 3.10.1), transformiert (Abb. 80). Der Vergleich der 
spektroskopischen Daten von 17 mit denen des natürlichen Amaminol B (17) zeigte 
vollständige Übereinstimmung (Abb. 81).[33,145] 
 
 
 
Abbildung 80: Abschluss der Synthese von Amaminol B (17). 
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Abbildung 81: 1H-NMR-Spektrum des natürlichen (oben) und synthetischen (unten) 
Amaminol B (17). 
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4 Totalsynthese des (+)-Mitsugashiwalactons (18) 
4.1 Einleitung 
4.1.1 Iridoide 
Neben wenigen Ausnahmen wie dem 1-Acetyl-4-isopropenylcyclopenten (80) (Abb. 82) aus 
dem Myrtengewächs Eucalyptus globulus gibt es mehr als 200 cyclopentan-monoterpenoide 
Verbindungen in Form der Iridoide und Secoiridoide.[146] 
Iridoide (81) enthalten ein Cyclopentan[C]pyran-Grundgerüst, das seltener aus zehn, neun 
oder acht Kohlenstoffatomen besteht. Durch oxidative Spaltung der 6,7-Bindung des 
Cyclopentan-Rings entstehen Secoiridoide (82) (Abb. 82). Die stereochemische 
Konfiguration am C4a und C7a, die in cis-Stellung im Bicyclus stehen, ist allen Iridoiden 
gemeinsam, die ein carbocyclisches oder seco-Grundgerüst aufweisen (Abb. 82).[146,147] 
Die Nummerierung der Kohlenstoffatome, wie in Abb. 82 angegeben, wird in der 
vorliegenden Arbeit beibehalten. In der Literatur finden sich auch andere 
Nummerierungen.[148] 
 
 
Abbildung 82: Cyclopentan-Monoterpen 80, Iridoid 81 (R = H oder Glykose), Secoiridoid 82 
und Iridodial (83). 
 
Der Name Iridoid ist abgeleitet von Iridodial (83), dem ersten aufgeklärten Naturstoff dieser 
Klasse, der aus dem Abwehrsekret der Ameisen der Gattung Iridomyrmex isoliert wurde 
(Abb. 82). Iridodial (83) ist eine biogenetische Zwischenstufe, die das Grundgerüst der 
Iridoide bildet. 
Iridoide werden abhängig von der Regiochemie im Lacton in zwei Gruppen eingeteilt (Abb. 
83). Zum Typ-1 der Iridoide gehören (+)-Iridomyrmecin (84a) und sein Isomer 
Isoiridomyrmecin (84b). Dihydronepetalakton (85a) und Isodihydroneptalakton (85b) sind 
Vertreter des Typ-2. Die absolute Konfiguration an den drei benachbarten, nicht 
epimerisierbaren stereogenen Zentren, C4a, C7a und C7, ist abhängig von den 
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Substitutionen oder Unsättigungen im Bicyclus, i. d. Regel aber so, wie im Naturstoff 85a 
(Abb. 83). 
 
 
Abbildung 83: Typ-1 und Typ-2 der Iridoide. 
 
Naturstoffe mit Iridoid-Grundgerüst sind in Pflanzen und Insekten weit verbreitet. Pflanzliche 
Iridoide schmecken stark bitter und dienen der Abwehr von Fressfeinden, wie herbivoren 
Insekten und Wirbeltieren. Ihre antimikrobielle Wirkung schützt die Pflanze außerdem vor 
Bakterien und Pilzen. 
Die Lactone (+)-Iridomyrmecin (84a) und Isoiridomyrmecin (84b) wurden zusammen mit 85a 
und 85b aus den Blättern der Actinidia polygama (japanischer Strahlengriffel) extrahiert. 
 
Die strukturverwandten Iridoide (+)-Mitsugashiwalacton (18) und das C7-Epimer Onikulacton 
(18a) gehören zum Typ-2 der Iridoide und wurden als biologisch aktive Verbindungen aus 
den Pflanzen Boschniakia rossica und Menyanthes trifoliata (Fieberklee oder Bitterklee) 
isoliert (Abb. 84).[149] Diese Monoterpene 18 und 18a können bei einigen Katzenarten 
rauschartige Zustände auslösen und zeigen eine physiologische Wirkung auf Florfliegen der 
Familie Chrysopidae. 
                
 
Abbildung 84: (+)-Mitsugashiwalacton (18) und Onikulacton (18a), Rotundial (86) und 
Nepetalacton (85c). 
 
Der von Watanabe et al. isolierte Dialdehyd Rotundial (86), welches ein natürliches 
Mückenabwehrmittel ist, stammt aus der Pflanze Vitex rotundifoli (Abb. 84).[150] 
Die stereoisomeren Nepetalactone (85c) aus der Katzenminze (Nepeta cataria, Labiatae), 
sind Reizstoffe für Katzen. Die Lactone lassen sich auch aus den Hinterbeinen weiblicher 
Blattläuse isolieren und gehören zu den Blattlauspheromonen (Abb. 84).[148] 
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Fast alle Iridoide, die in der Natur gefunden wurden, weisen am C4a des Cyclopentan-
Gerüsts eine (R)-Konfiguration auf, welches im Folgenden mit der Präsentation der bis dato 
aufgeklärten Biosynthesen der Iridoide verdeutlicht werden soll (Abb. 82).[150] 
 
4.1.2 Biosynthese der Iridoide 
Die Aufklärung der Biosynthese von Naturstoffen ermöglicht, ein analoges oder 
„biomimetrisches“ Synthesekonzept zur Herstellung des Naturstoffs im Labor zu entwickeln. 
Besondere Bedeutung haben dabei sogenannte biogenetische Schlüsselverbindungen, die 
im Allgemeinen als polyfunktionelle Moleküle eine zentrale Stelle im Biosyntheseverlauf 
einnehmen.[151] Die Biosynthese der pflanzlichen Iridoide ist zu großen Teilen 
aufgeklärt.[152,153] 
Viele Experimente unter Verwendung von isotopenmarkierten Verbindungen und Einfügung 
von radioaktiven Verbindungen haben bewiesen, dass Geranyl-Pyrophosphat der Vorläufer 
der Iridoide ist. Es wurde vorgeschlagen, dass die Cyclisierung eines acyclischen 
Monoterpens zum Iridodial (83) über eine Doppel-Michael-ähnliche Addition des Geranyl-
Pyrophosphats erfolgt.[152,153,151] 
Jensen et al. hatten vermutet, dass das Iridodial-Kation (87) der entscheidende Vorläufer der 
Biosynthese ist. Denn alle fünf aufgeklärten und bewiesenen Basis-Biosynthesewege laufen 
über das Iridodial-Kation (87) als erste cyclische Zwischenstufe ab (Abb. 85). In Abb. 85 sind 
die resultierenden iridoiden Intermediate über die Routen A bis E der bekannten 
Biosynthesen aufgezeigt.[147] 
 
 
Abbildung 85: Biosynthesen A-E der Iridoide, Vorläufer 87 und verschiedene Intermediate.  
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Betrachtet man die weiteren Schritte der Biosynthesen, so gibt es vermutlich zwei 
Cylisierungsreaktionen, die eine führt zu Iridoiden des Typ-1: Hydrid-Angriff an C1 führt zu 1-
O-Carbonyl-Atom-Angriff an C3, welches zum Lacton führt (Abb. 86), die andere zu Iridoiden 
des Typ-2: Abstraktion eines Protons an C4, was zur Bildung der Doppelbindung C3-C4 
führt, infolgedessen das 3-O-Carbonyl-Atom an C1 angreift (Abb. 86, Abb. 83).[147] 
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Abbildung 86: Cyclisierungen zu Iridoid-Typ-1 und -Typ-2. 
 
Interessanterweise werden Secoiridoide ausschließlich über die Route D biosynthetisiert 
(Abb. 85). Die Wege A, C und E führen charakteristischerweise zur Bildung von Derivaten 
mit einer Doppelbindung an C7-C7a, C6-C7 und C7-C8 (Abb. 85). 
Die Biosynthese der Schlüsselverbindung Iridodial (83) wird in Abbildung 87 vorgestellt und 
im weiteren Text erläutert.[151] 
Abbildung 87: Biosyntheseweg zum Iridodial (83). 
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In Pflanzen werden aus zwei Molekülen Mevalonsäure (88) biochemisch Geraniol (89a) und 
Nerol (89b) aufgebaut. Nach ω-Hydroxylierung von 90a bzw. 90b und Oxidation zu den 
jeweiligen Enalen und anschließender Oxidation zum 8-Oxogeranial bzw. -neral (91) findet 
eine Cyclisierung zum Iridoid-Grundgerüst Iridodial (83) statt, welches mit 84 im 
Gleichgewicht steht (Abb. 87).[152] Durch Fütterungsexperimente mit markierten 
Verbindungen konnte dieser Biosyntheseweg bestätigt werden.[152,153] 
 
Weibel et al. haben die biogenetische Cyclisierung in der Biosynthese von Plagiodial (92) 
und Chrysomelidial (93) in Insekten genauer untersucht.[154] Sie haben den in Abb. 88 
gezeigten Mechanismus der Cyclisierung von 8-Oxogeranial bzw. -neral (91) vorgeschlagen. 
 
 
 
Abbildung 88: Postulierte Biosynthese von Plagiodial (92) und Chrysomelidial (93). 
 
Der Dialdehyd 8-Oxogeranial (91) wird zuerst in das Imin 94 und anschließend unter 
baseninduzierter Abspaltung eines Protons HR an C5 in das Dienamin 95 transformiert.  Die 
selektive Entfernung des C5-HR korrespondiert mit der Stereochemie des Enzyms. Das 
Dienamin 95 cyclisiert in einer konzertierten [4+2]-Cycloaddition zum 2-Amino-dihydropyran 
96. Durch Hydrolyse entsteht das Plagiodial (92) und nach Isomerisierung wird das 
Chrysomelidial (93) gebildet (Abb. 88).[154] 
Dieses letzte Beispiel verdeutlicht, dass die enzymkatalysierte selektive Abspaltung des 
Protons an C5 die Konfiguration an C4a in Iridoiden bestimmt. 
 
Zur chemosystematischen Einordnung von Pflanzen werden chemische Informationen 
benutzt, um eine Verbesserung der Klassifizierung von Pflanzen zu erreichen. Die mögliche 
Nutzung dieser Biosynthesewege der iridoid-haltigen Pflanzen macht die chemische 
Aufklärung der Biosynthese und den Strukturbeweis der Iridoide durch Synthese so wichtig 
und interessant.[147] Die Synthese dieser physiologisch aktiven und strukturell interessanten 
iridoiden Monoterpene ist deshalb ein attraktives Forschungsgebiet. 
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4.1.3 Bekannte Synthesen des Mitsugashiwalactons (18) 
Nach ersten unabhängigen Synthesen der Iridoid-Lactone von Korte und Robinson in 1959 
sind verschiedene Syntheserouten entwickelt worden.[148] Zu Beginn der vorliegenden Arbeit 
waren insgesamt acht Synthesen des Naturstoffs Mitsugashiwalacton (18) bekannt. Die 
Hälfte der Syntheserouten erzeugen das Lacton 18 als Racemat:[155] 
Fujisawa et al.[156] gingen von Cyclopentadienylethylmethylcarbonat aus und generierten in 
nur drei Stufen die Iridoide rac-18 und sein Diastereomer rac-18a in einem Verhältnis von 
1.8:1 in quantitativer Ausbeute. Nugent und Hobbs[157] und später auch Amri et al.[158,159] 
beschrieben ihre Synthesen über das chirale Lacton 97 (Abb. 89) und konnten durch 
selektive Methylierung mit Dimethylcuprat das Mitsugashiwalacton rac-18 als Racemat mit 
einer Stereoisomerenreinheit von >95% darstellen. 
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Abbildung 89: Schlüsselverbindung 97. 
 
Eine termische En-Cyclisierung des α,ω-Diens 98 ist der Schlüsselschritt in der 
stereoselektiven Totalsynthese von Mikami et al.[160] (Abb. 90). Der cis-verknüpfte 
Cyclopentanring 99 wurde in drei weiteren Stufen zum rac-Mitsugashiwalacton (rac-18) mit 
einer Stereoisomerenreinheit von 97% transformiert. 
 
 
 
Abbildung 90: Mikami´s Totalsynthese von rac-18. 
 
Im Folgenden werden die bekannten asymmetrischen Synthesen des Mitsugashiwalactons 
((+)- und (−)-18) vorgestellt. 
Takacs et al. konnten das synthetische Enantiomer (−)-18 des Naturstoffs darstellen. Das 
Monoterpen (−)-18 wurde aus (R)-(−)-Citronellen (100) über 14 Stufen generiert (Abb. 91). 
Mit einer asymmetrischen eisenkatalysierten Cyclisierung als Schlüsselschritt wurde der 
chirale Silylenolether 101 zum Cyclopentan-Derivat 102 mit einem 
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Diastereomerenüberschuss von 95% de transformiert. Der Drehwert des synthetischen 
Mitsugashiwalactons (−)-18 wurde mit [α]D25 = −1.9° (c = 1.23, CCl4) bestimmt.[161] 
 
 
Abbildung 91: Takacs´ Synthese von Mitsugashiwalacton (−)-18. 
 
In der Syntheseroute aus (R)-Pulegon (103) generierten Nangia et al. eine nicht trennbare 
Mischung von cis- und trans-Hydroxyacetalen.[162] Das Trennproblem wurde gelöst, indem 
die Acetale in die entsprechenden Ester cis-104a und trans-104b überführt wurden (Abb. 
92). Eine baseninduzierte Verseifung und anschließende Ansäuerung lieferte nur das cis-
verknüpfte Lacton (−)-18. Nach Abtrennung der nicht cyclisierten trans-Hydroxysäure 105 
wurde das (−)-18 isoliert und ein Drehwert von [α]D25 = −3.0° (c = 0.5, CHCl3) bestimmt (Abb. 
92). 
 
 
Abbildung 92: Nangia´s Syntheseroute von Lacton (−)-18. 
 
Ogasawara und Mitarbeiter konnten erstmals das natürliche Enantiomer (+)-18 darstellen.[155] 
Sie machten sich das Prinzip der kinetischen Racematspaltung zunutze und stellten den 
enantiomerenreinen Alkohol (R)-107 mit 99% Enantiomerenüberschuss mittels Enzym-
katalysierter Hydrolyse des racemischen Acetals 106 dar (Abb. 93). Nach Abtrennung des 
Isomers (S)-106 wurde das natürliche enantiomerenreine (+)-Mitsugashiwalacton (18) in nur 
insgesamt acht Stufen synthetisiert. Der gemessene Drehwert von (+)-18 betrug [α]D25 = 
+5.3° (c = 0.92, CHCl3) bzw. [α]D25 = +6.3° (c = 0.96, CCl4). 
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Abbildung 93: Ogasawara´s Synthese von Mitsugashiwalacton (+)-18. 
 
Die Synthese von Weinges et al. ermöglichte einen Zugang zum (+)-Mitsugashiwalacton (18) 
in acht Schritten aus (S)-(−)-Citronellol 108 (Abb. 94).[149] Das E/Z-Gemisch des Diens 109 
wurde in einer radikalischen 5-exo-trig-Cyclisierungsreaktion zum Cyclopentan-Derivat 110 
mit einem Diastereomerenverhältnis von 95:5 umgesetzt. Der gemessene Drehwert betrug 
[α]D25 = +4.6° (c = 2, CHCl3). 
 
 
Abbildung 94: Synthese von Weinges von Mitsugashiwalacton (+)-18. 
 
Die Synthese des Iridoids Nepetalacton (85d) von Schreiber et al.[163] ist hier besonders 
erwähnenswert, da es einem biomimetrischen Synthesekonzept sehr nahe kommt (Abb. 95). 
Ein sekundäres Amin aktiviert den Dialdehyd 111 aus der Ausgangsverbindung (+)-(R)-
Citronellal und leitet damit eine Hetero-Diels-Alder-Reaktion des Intermediats 112 ein. Das 
Amin 113 und sein Epimer werden im Verhältnis 10:1, nach Äquilibrierung 25:1, gebildet. 
Nach Abtrennung des unerwünschten Epimers, Hydrolyse und abschließender Oxidation 
wird das ent-(−)-Nepetalacton (85d) erhalten. 
 
 
Abbildung 95: Schreiber´s Synthese. 
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Allen Totalsynthesen des Mitsugashiwalactons (18) ist gemein, dass die 
Ausgangssubstanzen, wie (R)-Pulegon (103) oder (R)-(−)-Citronellen (100) aus dem chiralen 
Pool verwendet werden können, oder dass mithilfe von Enzymen ein chirales 
Zwischenprodukt wie 107 bei Ogasawara et al.[155] generiert wird. Die bisher bekannten 
Synthesen sind zum Teil sehr aufwendig (bis zu 14 Stufen) oder benötigen umweltschädliche 
Reagenzien, wie Quecksilber(II)acetat in den Synthesen von Weinges[149] oder 
Ogasawara[155]. Der Syntheseansatz von Schreiber et al.[163] kommt einer Enzym-
katalysierten Biotransformation des Iridoid-Grundgerüsts (Abb. 88, 95) zwar schon sehr 
nahe, eine organokatalytische Variante ist aber bisher nicht verwirklicht worden. 
 
4.2 Retrosynthese des (+)-Mitsugashiwalactons (18) 
In Anlehnung an die Biosynthese von Plagiodial (92) und Chrysomelidial (93) (Abb. 87 und 
88) sollte eine asymmetrische organokatalytische Cyclisierung des Diendials 115 zum 
Cyclopenten-Intermediat 114 durchgeführt werden. Als Katalysator wurden chirale 
sekundäre Amine eingesetzt, wodurch ein aktiviertes Enamin, das leichter die Cyclisierung 
zu 114 eingeht, gebildet wird. Die Methylierung und Lactonisierung des chiralen Dialaldehyds 
114 sollte im Anschluss mit bekannten und bewährten Reaktionen zum Naturstoff (+)-18 
führen (Abb. 96). 
 
 
Abbildung 96: Retrosynthese des (+)-Mitsugashiwalactons (18). 
 
Die Ausgangssubstanz 115 für die asymmetrische Cyclisierung sollte durch Homologisierung 
des symmetrischen Succinaldehyds (116) mit einer Doppel-Wittig-Olefinierung, nach der 
bereits in den Kapiteln 3.3.1 und 3.4.3.1 beschriebenen und erfolgreich für die Synthese von 
Amaminol A (16) und B (17) eingesetzten Methode, erfolgen.[100,164] 
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4.3 Synthese des (+)-Mitsugashiwalactons (18) 
4.3.1 Darstellung von Diendial 115 
Bevor die Cyclisierungsreaktion durchgeführt werden konnte, wurde der literaturbekannte 
α,β-ungesättigte Dialdehyd 115[165] synthetisiert. Durch säurekatalysierte Hydrolyse wurde 
aus dem kommerziell erhältlichen 2,5-Dimethoxytetrahydrofuran (117) bei einer Temperatur 
von 80 °C und einem Druck von ~305 mbar der Succinaldehyd (116) generiert. Nach 
Neutralisierung mit Kaliumcarbonat und anschließender Extraktion wurde der Dialdehyd 116 
mit 13%iger Ausbeute isoliert. Aufgrund der hohen Instabilität des Aldehyds 116, wurde 
dieser sofort in der folgenden Reaktion eingesetzt (Abb. 97).[165,166,167] 
 
 
Abbildung 97: Hydrolyse des Tetrahydrofurans 116. 
 
Die Homologisierung des Dialdehys 116 zum Methylester 118 gelang mit dem zuvor nach 
literaturbekannter Vorschrift synthetisierten Phosphoran 35.[168] Nach zwölf Stunden 
Reaktionszeit wurde der bekannte Ester 118 mit einer Ausbeute von 84% als E/Z-Gemisch 
(E/Z 11:1) erhalten, der bei −18 °C als kristalliner Feststoff stabil lagerbar ist (Abb. 98).[80,169] 
 
 
Abbildung 98: Synthese des Diendials 115. 
 
Die selektive Reduktion zum literaturbekannten Diol 119 erfolgte mit DIBAL-H in 
Dichlormethan mit 84% Ausbeute. Das Diol 119 wurde nach nahezu vollständiger 
säulenchromatographischer Trennung der E,E/Z,Z-Isomere mit einem Isomerenverhältnis 
von 12:1 erhalten.[170,171] Die Oxidation mit IBX (41) transformierte das Diol 119 in 
quantitativer Ausbeute zum bekannten Diendialdehyd 115. Die NMR-Analyse des Diendials 
115 ergab ein E,E/Z,Z-Verhältnis von 18:1 (Abb. 98).[19,172,173] Das verbesserte E,E/Z,Z-
Verhältnis im Diendial 115 könnte mit der Isomerisierung der Z-konfigurierten Doppelbindung 
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zum thermodynamisch günstigeren E-Enal während der Oxidation erklärt werden.[164] Wegen 
der hohen Reaktivität wurde das Produkt 115 ohne Verzug im darauf folgenden 
Syntheseschritt eingesetzt. 
 
4.4 Synthese des Cyclopenten-Derivats 114 
4.4.1 Rauhut-Currier-Reaktion 
Eine lange Zeit nicht beachtete Reaktion, die den Aufbau von cyclopentanoiden und 
cyclohexanoiden Verbindungen zulässt, ist die Rauhut-Currier-Reaktion (RC-Reaktion), auch 
vinyloge Morita-Baylis-Hillman-Reaktion genannt, und ist damit eine weitere Methode der 
Knüpfung von C-C-Bindungen. Mithilfe eines nukleophilen Katalysators wird ein Alken oder 
Enolat aktiviert und an einen zweiten Michael-Akzeptor addiert. Es wird also eine neue C-C-
Bindung zwischen der α-Position des einen aktivierten Alkens/Enolats und der β-Position des 
zweiten Alkens geknüpft.[174] 
Die intermolekulare RC-Reaktion ist bereits seit 1963 bekannt und war lange Zeit in 
Vergessenheit geraten, da keine hohen Reaktivitäten und Selektivitäten erreicht werden 
konnten. In 1999 führten Moore und Erguden erstmals eine intramolekulare RC-Reaktion mit 
Thiophenolat als Katalysator mit 93% Ausbeute durch und konnte damit den Naturstoff 
Waihoensene mit einem tetracyclischen Ringsystem synthetisieren.[175] Drei Jahre später 
publizierten die Arbeitsgruppen um Roush[192] und Krische[176] detaillierte Studien zum 
Mechanismus der intramolekularen RC-Reaktion. Danach erwiesen sich aminbasen-
aktivierte Nukleophile weniger effektiv gegenüber phosphinbasen-aktivierten (Abb. 99). 
Murphy et al. postulierten in einer ähnlichen Synthese von Cyclopenten- und Cyclohexen-
Derivaten eine Tandem-Michael/Michael-Cyclisierung, katalysiert mit 20-60 mol% PBu3 (Abb. 
99).[177] In 2007 wurde nun die erste enantioselektive RC-Reaktion unter Verwendung eines 
Cystein-Derivats mit Ausbeuten von 41-73% und 67-95% ee von Miller et al. vorgestellt (Abb. 
99).[178] 
In der Totalsynthese von Naturstoffen hat die RC-Reaktion inzwischen ihre Anwendung 
gefunden, wie erstmals in der Synthese des Naturstoffs Waihoensen.[175] Seit der  
Weiterentwicklung der RC-Reaktion mit besseren Reaktivitäten und Selektivitäten finden sich 
in der Literatur bis dato einige Totalsynthesen, die sich der RC-Reaktion bedienen, um 
komplexe Verbindungen selektiv aufzubauen.[174] 
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Abbildung 99: RC-ähnliche Reaktionen nach Roush, Krische, Murphy und Miller. 
 
4.4.2 Dienamin-aktivierte Cyclisierung 
Das chirale silylierte Diphenylprolinol 14b ist seit den Arbeiten von Hayashi und Jørgensen 
ein oft eingesetzter und sehr effektiver Organokatalysator, für die Aktivierung von α,β-
ungesättigten Carbonylverbindungen über ein chirales Enamin (Kap. 1.2.3). Der 
Organokatalysator 14b ist bereits in Studien zu intramolekularer Cyclisierung langkettiger 
und substituierter Diendiale von Marcia de Figueiredo und Christmann erfolgreich untersucht 
worden (Abb. 100 und Abb. 14, Kap. 1.2.3.2).[31] 
 
 
Abbildung 100: Beispiel einer Cyclisierung nach Christmann et al. 
 
Für den Mechanismus wird postuliert, dass eine der α,β-ungesättigten Carbonylgruppen 
durch Transformation in das entsprechende vinyloge Enamin aktiviert wird und anschließend 
eine rasche IMDA-Reaktion stattfindet. Durch Eliminierung des Katalysators 14b wird der 
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chirale α,β-γ,δ-ungesättigte bicyclische Aldehyd freigesetzt, welcher in situ zum stabileren 
Alkohol 120 reduziert wird (Abb. 100). Unter den optimierten Bedingungen konnten 
verschiedene substituierte Diendiale mit hohen Enantioselektivitäten (94-98% ee) und 
Ausbeuten (60-73%) cyclisiert werden. Allerdings waren bis dato nur konjugierte Diendiale 
untersucht worden, die über eine Kette von mindestens vier Kohlenstoffatomen wie 15a 
verbunden sind (Abb. 100, Abb. 14, Kap. 1.2.3.2).[31] 
 
 
Abbildung 101: Cyclisierung, Aktivierung an C2 bzw. C4 des Diendials 115. 
 
Ausgehend von diesen Resultaten[31] wurde im Folgenden die Cyclisierung des Diendials 115 
untersucht. Es sollte mit Diendial 115 chemoselektiv eine nukleophile konjugierte Addition 
des aktivierten Enamins an die Doppelbindung des α,β-ungesättigten Aldehyds ablaufen. Mit 
der Verwendung eines chiralen Amins als Organokatalysator sollte damit das entscheidende 
Intermediat der Synthese des (+)-Mitsugashiwalactons (18) effektiv und enantioselektiv 
generiert werden können (Abb. 101). Eine elektrophile γ-Addition[28] an das Dienamin-
Intermediat und anschließende 1,2-Addition des resultierenden Enolats zum Aldehyd 121, 
nach β-H-Eliminierung würde der Katalysator regeneriert, wurde als unwahrscheinlich 
angesehen, da das Tricyclohexadiendial 121 thermodynamisch höchst instabil ist (Abb. 101). 
 
4.4.3 Synthese der Organokatalysatoren 
Um die organokatalysierte Reaktion von 115 zu optimieren, wurden verschiedene 
Diphenylsilylprolinolether (14) als Katalysatoren benötigt (Abb. 102). 
Zwei der zu testenden Katalysatoren 14d und 14e waren in ausreichender Menge im 
Arbeitskreis Christmann synthetisiert worden. Der Silylether 14b wurde durch Behandeln des 
kommerziell erhältlichen (S)-(−)-α,α-Diphenyl-2-pyrrolidinmethanol (14c) mit 
Trimethylsilylchlorid (TMSCl) in Pyridin nach bekannter Vorschrift dargestellt (Abb. 102).[25,31] 
Zudem wurde eine racemische Mischung des Katalysators 14b für die Darstellung etwaiger 
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racemischer Cyclisierungsprodukte benötigt, um Enantiomerenüberschüsse mittels chiraler 
HPLC-Technik bestimmen zu können. 
 
 
Abbildung 102: Verwendete Organokatalysatoren. 
 
Im Anschluss wurde die Effektivität der sekundären Amine 14b-e als Katalysator für die 
Cyclisierung des Diendials 115 überprüft. 
 
4.4.4 Untersuchung der asymmetrischen Cyclisierung zum Dialdehyd 114  
In ersten Testreaktionen wurden 10-30 mol% Katalysatorbeladung 14b verwendet (Abb. 
103). Zu Anfang der Untersuchung erwies es sich als schwierig, das mittels DC-Kontrolle 
detektierte Produkt 114 zu isolieren. 
 
 
 
Abbildung 103: Erste Untersuchungen  der Cyclisierung (Reaktionsbedingungen s. Tab. 9). 
 
In der Publikation von Amri und Mitarbeitern[158] wurde auf diese Problematik bereits 
hingewiesen. Nicht nur die Flüchtigkeit des cyclischen Produkts 114, sondern auch seine 
hohe Tendenz, leicht zu hydratisieren und zu polymerisieren, führte zu Problemen.[158] Um 
die Ausbeuteverluste zu verringern, wurde das Dial 114 in situ zum vermeintlich stabileren 
Diol 122 reduziert[31] (Abb. 103). Weil auch das Diol 122, wie in den Protokollen von Amri et 
al. vermerkt, sehr flüchtig, säureempfindlich und außerdem temperaturempfindlich ist, wurde 
das Diol 122 sofort nach Isolierung und rascher Säulenchromatographie bei −18 °C unter 
Argon gelagert.[158] 
Toluol und die halogenierten Lösungsmittel Dichlormethan (DCM) und Chloroform, in denen 
der Katalysator 14b sehr gut löslich ist, erwiesen sich als besser geeignet als Diethylether, 
THF oder Alkohole. Acetonitril und DMF waren für eine eindeutige DC-Kontrolle der Reaktion 
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von Nachteil und zeigten zudem keine signifikante Verbesserung gegenüber Dichlormethan 
und Toluol. Aufgrund ausreichender Löslichkeit des Katalysators 14b und der niedrigeren 
Siedepunkte von DCM und Chloroform gegenüber Toluol, wurden diese als Lösungsmittel 
ausgewählt. 
Der Einfluss der Reaktionstemperatur bezüglich des Umsatzes war wie erwartet: Die 
Absenkung der Reaktionstemperatur von Raumtemperatur auf +4 °C war ohne 
bemerkenswerte Umsatzeinbußen, die Absenkung auf −18 °C oder −21 °C verminderte 
allerdings die Reaktionsgeschwindigkeit, sodass Reaktionszeiten von zwei bis drei Tagen für 
einen nahezu vollständigen Umsatz erforderlich waren. Eine längerere Reaktionszeit hatte 
eine vermehrte Bildung von Zersetzungsprodukten zur Folge. 
 
Nachdem das Problem der Isolierung von 114 bzw. 122 hinreichend gelöst worden war, 
wurden die Reaktionsparameter, wie Katalysatorbeladung und Co-Katalysator, variiert und 
optimiert. Die Ergebnisse sind in Tabelle 9 zusammengefasst (Abb. 103). 
Die Zugabe einer Brønstedt-Säure sollte die Generierung des Produktes 114 durch 
säurekatalysierte Abspaltung des Amins und Regenerierung der Carbonylfunktion 
beschleunigen.[31] Die Zugabe von 10 mol% Benzoesäure in Toluol zum Reaktionsgemisch 
hatte die Bildung eines weiteren nicht identifizierten Nebenproduktes zu gleichen Teilen wie 
das gewünschte Produkt 114 zur Folge (Eintrag 1, Tab. 9). Durch Zugabe von 10 mol% 
Essigsäure und die Verwendung von Chloroform oder Dichlormethan konnte die Bildung 
dieses Nebenproduktes zurückgedrängt werden. Die Anwesenheit einer Lewis-Säure ist 
offensichtlich für die Cyclisierung entscheidend, denn ohne diesen Zusatz konnte das 
Additionsprodukt 114 mit nur geringer Ausbeute (12%) isoliert werden, während der größte 
Teil des Diendials 115 zersetzt wurde (Eintrag 3, Tab. 9). 
 
Tabelle 9: Zusammenfassung der Reaktionsoptimierung der Cyclisierungsreaktion. 
Nr. 14b [mol%] Co-Kat. [mol%] Bedingungen Ausbeutea 
1 20 BzOH 10 Toluol, RT, 2 d 30b,c 
2 20 AcOH 10 Toluol, RT, 17 h 35b 
3 26 -  Toluol, RT, 18 h 12 (Zersetzung) 
4 10 AcOH 10 CHCl3, +4 °C, 17 h 22c 
5 10 AcOH 10 CH2Cl2, +4 °C, 24 h 37 
6 10 AcOH 17 CH2Cl2, RT, 24 h 44 
7 20 AcOH 20 CH2Cl2, RT, 17 h 45 
8 4 AcOH 60 CH2Cl2, RT, 2 d <10% Umsatz 
9e 10 AcOH 10 CH2Cl2, RT, 21 h 49d 
a = 114 in %; b = >50% Umsatz; c = inkl. nicht isoliertes Nebenprodukt; d = Ausbeute in % des Diols 
122 nach Säulenchromatographie; e = 1.2 g-Ansatz (115). 
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Wurde die Reaktion in Dichlormethan statt in Toluol oder Chloroform durchgeführt, wurde 
das Dial 114 als einziges Produkt detektiert und isoliert. Die Ausbeute lag schließlich bei 
vollständigem Umsatz bei 37% (Eintrag 5). Erfolgte die Reduktion des Dials 114 in situ 
konnte sogar eine Ausbeute von 49% erzielt werden (Eintrag 9). 
Im Weiteren wurde die notwendige Katalysatorbeladung untersucht. Es zeigte sich, dass 
jeweils 10 mol% Essigsäure als Co-Katalysator und 10 mol% des Prolin-Derivats 14b als 
Katalysator optimal sind. Während die Erhöhung auf 20 mol% zu keiner signifikanten 
Verbesserung der Ausbeuten (Eintrag 6-9) führte, bewirkte eine Erniedrigung auf nur 4 mol% 
Katalysator, dass nach zwei Tagen Reaktionszeit bei einer deutlich erhöhten 
Zersetzungsrate nur ~10% des Diendials 115 zum Produkt 114 umgesetzt waren (Eintrag 8).  
Das bis dato beste Ergebniss hinsichtlich Reaktivität und Selektivität (keine Generierung 
eines Nebenproduktes) und Ausbeute wurde mit den Reaktionsbedingungen: 10-20 mol% 
Katalysator 140b und 10-20 mol% Essigsäure als Co-Katalysator in Dichlormethan bei 
Raumtemperatur erzielt (Eintrag 7, 9, Tab. 9). 
 
4.4.5 Untersuchung verschiedener Organokatalysatoren 
Unter den optimierten Bedingungen wurden die Organokatalysatoren 14b-e (Abb. 102) 
bezüglich ihrer Aktivität und Enantioselektivität untersucht. Für die Bestimmung des 
Enantiomerenüberschusses mittels chiraler Chromatographiemethoden (GC- und HPLC-
Technik) erwiesen sich das Dial 114 und das Diol 115 als ungeeignet. Deshalb mussten 
Derivatisierungsmethoden entwickelt werden, die eine einfache und zuverlässige Analyse 
des Enantiomerenüberschusses ermöglichen. Die getesteten Methoden werden im 
folgenden Kapitel 4.4.6 vorgestellt. Die Ergebnisse des Katalysator-Screenings sind in Tab. 
10 zusammengefasst. 
Mit (S)-Hydroxyprolinol 14c wurde nur ein mäßiger Umsatz des Diendials 115 zu einem nicht 
identifizierten Produktgemisch beobachtet (Eintrag 1, Tab. 10). Die geringe Reaktivität des 
Amins 14c könnte auf die irreversible cyclische Aminalbildung des aktivierten Iminiumions 
aus 115 und 14c hindeuten (Abb. 103).[179,180] 
 
N
O
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Abbildung 104:  Irreversible Aminalbildung. 
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Die TMS- und TBS-geschützten Prolinol-Derivate 14b und 14d ergaben vergleichsweise 
hohe Selektivitäten (44-59% ee) (Eintrag 2, 3, 4, Tab. 10). Eine Temperaturabhängigkeit der 
Enantioselektivität ist anzunehmen, da bei +4 °C ein höherer Enantiomerenüberschuss (59% 
ee) erzielt wurde als bei Raumtemperatur (43-55 % ee) (Eintrag 2, 3, Tab. 10). 
Offenbar hat die TBS-Schutzgruppe in 14d im Vergleich zur TMS-Schutzgruppe in 14b keine 
Auswirkung auf die Selektivität (Eintrag 3, 4). Mit dem Katalysator 14e wurde dagegen eine 
deutlich geringere Selektivität der Cyclisierung (28% ee) erzielt (Eintrag 5). 
 
Tabelle 10: Vergleich der Organokatalysatoren in der Cyclisierung von 115. 
Nr. Kat. [mol%] Co-Kat. [mol%] Bedingungen Ausbeutea / eea 
1 14c 40 AcOH 5 CHCl3, −18 °C, 17 h 80b / n. b. 
2 14b 10 AcOH 10 CH2Cl2, RT, 17 h 49c / 43d, 52-55e 
3 14b 10 AcOH 10 CH2Cl2, 4 °C, 24 h 12 / 59f 
4 14d 10 AcOH 30 CH2Cl2, RT, 2 d, 32 / 56d 
5 14e 10 AcOH 30 CH2Cl2, RT, 2 d 40 / 28d 
a = Ausbeute und ee in % des Diols 122 nach Säulenchromatographie; b = Umsatz, Produktgemisch; 
c = zwei Versuche; d = HPLC-Analyse des Dinitrobenzoats 124; e = NMR-Analyse der Mosher-Ester 
125a,b; f = GC-Analyse des Diacetats 123. 
 
Bei den Ergebnissen aus Tab. 10 handelt es sich um erste Untersuchungen bezüglich des 
Enantiomerenüberschusses des Cyclopentens 114 mit verschiedenen Organokatalysatoren 
(14b-e). Weitere Untersuchungen des Katalysatorsystems konnten im Rahmen der Arbeit 
nicht mehr durchgeführt werden. Der Fokus der Arbeit lag darauf, die erste Totalsynthese 
des Iridoids (+)-Mitsugashiwalacton (18) mit einem organokatalytischen Schlüsselschritt 
anzuschließen. 
Für die weitere Synthese wurden aufgrund dieser Ergebnisse 10 mol% Katalysator 14b und 
10 mol% Essigsäure in Dichlormethan für die Cyclisierung des Dialdehyds 115 eingesetzt. 
 
4.4.6 Derivatisierung und Bestimmung des Enantiomerenüberschusses 
Im Folgenden werden die Derivate vorgestellt, die die Bestimmung des 
Enantiomerenüberschusses des Cyclisierungsproduktes 114 ermöglichen sollten. 
Wie oben beschrieben (Kap. 4.4.4), sind die Verbindungen 114 und 122 sehr reaktiv und 
können vermutlich irreversible Wechselwirkungen mit einer chiralen stationären Phase einer 
Chromatographiesäule eingehen.[158] Deshalb wurde nach geeigneten Derivatisierungs-
methoden gesucht, die einen schnellen und sicheren Zugang zu stabilen, aber ausreichend 
flüchtigen Derivaten ermöglichen (Abb. 105). Die als Derivate bestimmten 
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Enantiomerenüberschüsse sind zusammen mit den Reaktionsbedingungen der 
Cyclisierungsreaktionen in Tab. 10 (Kap. 4.4.5) angegeben. 
 
 
Abbildung 105: Darstellung des Diacetats 123 und Dinitrobenzoats 124. 
 
Die Derivatisierung des Diols 122 mit Acetylchlorid in DCM zum Diacetat[181] 123 reichte aus, 
um das Produkt 123 mittels chiraler Gaschromatographie zu untersuchen (Abb. 105, Tab. 
10, Eintrag 3, Kap. 4.4.4).[182] 
Eine Derivatisierung des Diols 122 zum Dinitrobenzoat[31] 124 lieferte eine weitere 
Möglichkeit, den Enantiomerenüberschuss zu bestimmen (Abb. 105). Die Analyse des 
Enantiomerenüberschusses mittels chiraler HPLC gelang nach wenigen Optimierungen der 
Bedingungen. Die Enantiomere 124 konnten vollständig getrennt und der 
Enantiomerenüberschuss bestimmt werden (Abb. 105) (Eintrag 2, 4-5, Tab. 10, Kap. 4.4.5). 
 
Eine dritte untersuchte Möglichkeit der Bestimmung des Enantiomerenüberschusses war die 
Überführung des chiralen Diols 122 in den entsprechenden Mosher-Ester 125a,b (Abb. 106). 
Die Säurechloride (R)- und (S)-MTPACl sind eine der bekanntesten und gebräuchlichsten 
chiralen Derivatisierungsreagenzien für die Bestimmung der absoluten Konfiguration und des 
Enantiomerenüberschusses von sekundären Alkoholen mittels 1H- und 19F-NMR-
Spektroskopie.[183,184] Nach dieser Methode wird ein Diastereomerengemisch erzeugt, 
dessen Verhältnis mit dem Enantiomerenverhältnis des jeweiligen Alkohols, wie 122, 
korreliert. Die Derivatisierung nach bekannter Vorschrift mit dem Mosher-Reagenz, (R)- bzw. 
(S)-MTPACl[185], generierte den jeweiligen chiralen Ester, (R)-125a bzw. (S)-125b (Abb. 106), 
(Tab. 10, Eintrag 2, Kap. 4.4.5). 
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Abbildung 106: Mosher-Ester 125a und 125b. 
 
Der Diastereomerenüberschuss wurde durch Hochfeld-1H-NMR-Spektroskopie ermittelt. Das 
Signal der CH-Verschiebung des Wasserstoffatoms an C3 der Doppelbindung (C2-C3) (Abb. 
106) stellte sich für die Analyse als günstig heraus. Das mit (R)-MTPACl aus dem optisch 
aktivem Diol 122 erhaltene Derivat (R)-125a zeigte bei Verstärkung neben dem Signal bei δ 
= 5.75 ppm das entsprechende Signal des Unterschuss-Isomers bei δ = 5.78 ppm. Das 
Diastereomerenverhältnis in (R)-125a betrug 76:24, womit sich ein Enantiomerenüberschuss 
von 52% ee für das Diol 122 ergibt (Eintrag 2, Tab. 10). Die Umwandlung des Diols 122 mit 
dem Mosher-Reagenz (S)-MTPACl generierte das Derivat (S)-125b. Die NMR-
spektroskopische Untersuchung des entsprechenden Signals des (R)-125a zeigte bei 
Verstärkung die umgekehrte Signalintensität. Neben dem Signal bei δ = 5.76 ppm wurde das 
Signal für das Überschuss-Isomer (δ = 5.78) beobachtet. Das Diastereomerenverhältnis in 
(S)-125b beträgt 22:78, womit sich ein Enantiomerenüberschuss von 54% ee für das Diol 
122 errechnet (Abb. 106, s. Anhang).[185] 
Der Vergleich der chemischen Verschiebungen der Signale im 19F-NMR entsprach dem  
ermittelten Diastereomerenverhältnis aus dem 1H-NMR-Spektrum  (s. Anhang). Auch Urones 
et al. haben auf diese Weise den Enantiomerenüberschuss des Diols 122 bestimmt, aber 
keine NMR-Daten zum direkten Vergleich veröffentlicht.[186] 
Der Vergleich der spektroskopischen Daten des Diols 122 mit denen von Ogasawara et 
al.[155] bestätigte die (R)-Konfiguration an C5 im Diol 122 und damit auch für das Dial 114. 
 
4.4.7 Postulierter Mechanismus der Cyclisierung zu 114 
Die bisher erzielten Enantioselektivitäten der organokatalysierten Cyclisierungsreaktion kann 
mithilfe des in Abb. 107 postulierten Mechanismus verdeutlicht werden (Kap. 1.2.3). 
Durch Kondensation des chiralen sekundären Amins 14b mit dem Diendial 115 entsteht, 
nach Tautomerisierung des Iminiumions, das Dienamin 126. Die Cyclisierung des 
Intermediats 126 erfolgt selektiv über eine 1,4-Addition des Enamins 126 an das β-
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Kohlenstoff-Atom des Enals (126→127), wobei vermutlich Essigsäure zusätzlich die 
Carbonylfunktion aktiviert. Das Iminiumion 127 tautomerisiert nach Protonentransfer zum 
Aldehyd 128. Das Produkt 114 wird durch Hydrolyse freigesetzt und der Katalysator 14b für 
den nächsten Katalysezyklus regeneriert. 
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Abbildung 107: Postulierter Dienamin-Mechanismus zum Dialdehyd 114. 
 
Die sterisch anspruchsvolle Diphenylsilyloxymethylgruppe am Pyrrolidin-Ring in 14b ist 
vermutlich für die Enantioselektivität verantwortlich, da aufgrund der sterischen Hinderung 
selektiv das anti-(E)-Enamin 126 gebildet und so selektiv die re-Seite der Enamin-
Doppelbindung abgeschirmt wird. Der Angriff an das Enal kann so nur von der Unterseite 
erfolgen und generiert selektiv das Iminiumion 127.[25,31] 
 
4.5 Abschluss der Totalsynthese des (+)-Mitsugashiwalactons (18) 
Zur Darstellung des (+)-Mitsugashiwalactons (18) wurde der Dialdehyd 114, wie in Kap. 4.4.5 
dargestellt, synthetisiert und chemoselektiv mit Natriumborhydrid in Ethanol zum Diol 122 
reduziert (Abb. 103). Nach Säulenchromatographie wurde das Diol 122 als ein weißer 
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amorpher Feststoff mit einer Ausbeute von 53% (über zwei Stufen) erhalten. Die NMR-
spektroskopischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angegebenen Daten 
überein.[155,187] Es wurden Enantiomerenüberschüsse des Diols 122 von 44% bis 59% ee 
bestimmt (Tabelle 10, Kap. 4.4.5). 
Der Abschluss der Totalsynthese erfolgte in Anlehnung an die literaturbekannten Protokolle 
von Amri und Ogasawara.[155,158] 
 
Das Diol 122 wurde im Weiteren der Totalsynthese mit aktiviertem Mangandioxid in 
Chloroform selektiv oxidiert und zum δ-Lacton 97 mit 71-83% Ausbeute cyclisiert (Abb. 
108).[155,158,188] Die Reaktion verläuft über zwei Stufen. Die initiale chemoselektive Oxidation 
generiert den Hydroxyaldehyd 129, der im Gleichgewicht mit dem Lactol 130 steht. Dieses 
wird in der abschließenden Oxidation der allylischen Hydroxygruppe zum Lacton 97 
umgesetzt (Abb. 108).[189,190] 
 
 
Abbildung 108: Selektive Oxidation zum Lacton 97. 
 
Der spezifische Drehwert von 97 wurde mit [α]22D = −12.1 (c = 1, CHCl3) bestimmt. 
Ogasawara et al. berichten von einem Drehwert für das Lacton 97 von [α]31D = −116.6° (c = 
0.93, CHCl3), mit einem Enantiomerenüberschuss von 99% ee (HPLC-Analyse).[155] Der hier 
gemessene Drehwert von 97 gibt damit einen weiteren Hinweis, dass das erwartete Produkt 
der Cyclisierung (114) (R)-konfiguriert ist. Die NMR-spektroskopischen Daten von 97 
stimmen vollständig mit denen in der Literatur angegebenen Daten überein.[155,157,158,159] 
 
Eine selektive Methylierung von 97 schloss die Totalsynthese von (+)-Mitsugashiwalacton 
(18) ab.[106,158,191] 
Die konjugierte Addition mit Lithium-Dimethylcuprat, welches in situ aus Methyllithium und 
Kupfer(I)iodid generiert wurde, erfolgte an der weniger gehinderten exo-Seite des 
Moleküls.[157,158] Das Mitsugashiwalacton (+)-18 wurde nach Säulenchromatographie mit 84% 
Ausbeute diastereomerenrein als ein farbloses Öl erhalten (Abb. 109). 
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Abbildung 109: Selektive Methylierung zum Naturstoff (+)-18. 
 
Die Bestimmung des spezifischen Drehwertes von (+)-18 ergab einen Wert von [α]20D = +0.6 
(c = 2, CHCl3). Der Drehwert des natürlichen (+)-Mitsugashiwalactons (18) wird mit [α]20D = 
+6.4 angegeben, wobei keine Lösungsmittel- und Konzentrationsangaben publiziert worden 
sind.[155] Ogasawara et al. geben den Drehwert ihres synthetisierten Iridoids (+)-18 mit [α]24D 
= +5.3 (c = 0.93, CHCl3) an, wobei die HPLC-Analyse einen Enantiomerenüberschuss von 
99% ee belegte.[155] 
Das natürliche Lacton (+)-18 war zum Konfigurationsbeweis von Weinges et al. zum einen 
aus (S)-Citronellol (108) (Abb. 94), wodurch die Konfiguration an C7 festgelegt war, und zum 
anderen aus Hexaacetylaucubin, sodass die Konfiguration an C7a und C4a bewiesen wurde, 
synthetisiert. Sie erhielten einen Drehwert von [α]20D = +4.6 (c = 2, CHCl3).[149] 
Sämtliche NMR-Daten von (+)-18 stimmten mit denen der Literatur[149,157,158] überein. 
Außerdem ist das synthetisierte Produkt (+)-18 deutlich vom 7-Epimer Onikulacton (18a) zu 
unterscheiden, denn bei 18a ist die chemische Verschiebung der Methyl-Gruppe zu δ = 0.97 
ppm deutlich hochfeldverschoben (statt δ = 1.21 ppm in (+)-18).[156,157] 
 
4.6 Erweiterung des Substratspektrums für die Cyclisierung 
4.6.1 Synthese von (2E,6E)-8-Oxo-8-phenylocta-2,6-dien-dienal (135) und 
(2E,6E)-8-Oxonona-2,6-dienal (136) 
Unter den optimierten Bedingungen der Cyclisierungsreaktion (115→114) sollte nun der 
Substratbereich erweitert werden. Dazu wurden ausgehend von Succinaldehyd (116) zwei 
substituierte Dienale 135 und 136 synthetisiert (Abb. 110). 
Analog zu der in Kap. 4.3.1 beschriebenen Syntheseroute wurde frisch generierter 
Succinaldehyd 116 nun in einer unsymmetrischen Doppel-Wittig-Reaktion einmal zum 
(2E,6E)-Methyl-8-oxo-8-phenylocta-2,6-dienoat (131) mit einer Gesamtausbeute von 26% (2 
Schritte), wie in Abb. 110 gezeigt, umgesetzt.[80,192] Für die Synthese des zweiten Derivats 
132 wurde der Succinaldehyd (116) zuerst mit dem stabilen Yild 35 umgesetzt und nach fünf 
Stunden Reaktionszeit das zweite Yild 1-(Triphenylphosphoranyliden)-2-propanon 
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zugegeben. Der Methylester 132 konnte nach insgesamt zwölf Stunden Reaktionszeit mit 
einer Ausbeute von 13% erhalten werden.[80,192,193,194] Nach Säulenchromatographie der 
Isomerengemische 131 bzw. 132 konnten die um je zwei Kohlenstoffeinheiten verlängerten 
Ester 131 und 132 isomerenrein isoliert werden (Abb. 110). 
 
 
Abbildung 110: Synthese von 131 und 132. 
 
Im Weiteren wurden die Methylester 131 und 132 durch Reduktion mit DIBAL-H in 
Dichlormethan in die entsprechenden Diole 133 (26% Ausbeute) und 134 (87% Ausbeute) 
überführt[170,195] und anschließend durch Oxidation mit IBX (41) in DMSO in die 
Carbonylverbindungen 135 (23% über zwei Schritte) und 136 (35% über zwei Schritte) 
umgewandelt (Abb. 111, 112).[91,192,196] 
 
Abbildung 111: Reduktion und Oxidation zum Dien 135. 
 
 
Abbildung 112: Reduktion und Oxidation zum Dien 136. 
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4.6.2 Cyclisierung von (2E,6E)-8-Oxo-8-phenylocta-2,6-dien-dienal (135) 
Zum Abschluss der Arbeit wurde eine Testreaktion der organokatalysierten 
Cyclisierungsreaktion mit dem Dienal 135 unter den optimierten Bedingungen (Eintrag 2, 
Tab. 10, Kap. 4.4.5) durchgeführt (Abb. 113). Das Cyclopenten-Derivat 137 wurde nach 17 
Stunden mit einer Ausbeute von 16% isomerenrein erhalten. Aufgrund der im Vergleich zum 
Diendial 115 höheren Stabilität des Aldehyds war eine direkte Bestimmung des 
Enantiomerenüberschusses mittels chiraler HPLC-Analytik möglich. Eine erste Analytik des 
Produktes 137 unter für dieses Substrat 135 nicht optimierten Bedingungen ergab einen 
Enantiomerenüberschuss von 36% ee. 
 
 
Abbildung 113: Erste Cyclisierung des Dien-Derivats 135. 
 
Dieser Enantiomerenüberschuss lässt erwarten, dass die Cyclisierung von substituierten α,β-
ungesättigten Carbonylverbindungen, wie 115, 135 und 136, noch weiter optimiert werden 
kann. In der Zukunft sollten die Bedingungen der organokatalysierten Cyclisierung der 
substituierten Diene 135 und 136 und weiterer substituierter Dienale genauer untersucht 
werden.
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5 Darstellung 2,6-disubstituierter Tetrahydropyrane 
5.1 Tetrahydrofuran- und Tetrahydropyran-Grundgerüste in 
Naturstoffen 
Sechsgliedrige sauerstoffhaltige Heterocyclen oder Pyrane sind wahrscheinlich die am 
häufigsten vorkommenden Struktur-Motive in Naturstoffen. Sie reichen von simplen 
Glukosen bis hin zu strukturkomplexen Metaboliten, wie Leucascandrolid A[197] (139), 
Phorboxazol A und B[198] und Tetronomycin[199] (140) oder noch komplexeren Polyether-
Verbindungen, wie Maitotoxin[200] (141) und Prymnesin (Abb. 114).[201] 
 
   
 
 
Abbildung 114: Leucascandrolid A[197] (139), Tetronomycin[199] (140), U-X-Ringe (141a) des 
Maitotoxins[200] (141). 
 
Pyranicin[202] (142) (Abb. 115) ist ein Naturstoff, der aus der Rinde des Baumes 
Goniothalamus giganteus isoliert wurde, der zur Familie Annonaceus acetogenis gehört. 
Diese Acetogenine sind in vielen tropischen Pflanzen zu finden und zeigen cytotoxische, 
Antitumor- und Antimalaria-Aktivität. Ihre einzigartige Struktur ist durch einen terminalen α,β-
ungesättigten γ-Lactonring und eine lange aliphatische Seitenkette, die an unterschiedliche 
sauerstoffhaltige Heterocyclen, wie Tetrahydrofuran (THF) und Tetrahydropyran (THP) 
und/oder Epoxid-Ringe gebunden ist, charakterisiert. 
Die Substanz 142 wurde 2008 von Makabe et al. mittels diastereoselektiver Palladium(II)-
katalysierter Cyclisierung eines allylischen Esters als Schlüsselschritt dargestellt (Kap. 5.2.1, 
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Abb. 121). Inzwischen wurden 430 Acetogenine aus Annonaceae isoliert, von denen aber 
nur acht einen THP-Ring enthalten.[202] 
Die Struktur von Chamuvarinin[203] (143) ist seit 2004 publiziert und wurde neben drei 
weiteren Acetogeninen aus dem Stamm der Uvaria chamae isoliert (Abb. 115). Dieser 
Naturstoff ist das erste isolierte Acetogenin, das mit einem THP-Ring an zwei THF-Ringe 
gebunden ist und eine sehr hohe Cytotoxizität gegen menschliche Krebszelllinien KB 3-1 
zeigt (IC50 = 8 x 10-10 M). Die absolute Konfiguration des Naturstoffs ist noch nicht vollständig 
bestimmt.[203] 
 
 
 
Abbildung 115: Pyranicin[202] (142), Chamuvarinin[203] (143). 
 
Wegen der zahlreichen Funktionalitäten und chiralen Zentren stellt die Synthese der 
vorgestellten und anderer derartig komplexer Naturstoffe immer noch eine enorme 
Herausforderung für den Synthesechemiker dar. Eine Synthesemethode, die den Aufbau von 
komplexen Strukturbausteinen ermöglicht, würde nicht nur die Synthese dieser, sondern aller 
derartiger Moleküle erleichtern. 
Unter den verschiedenen Möglichkeiten, diese oxacyclischen Heterocyclen darzustellen, 
kommen z. B. eine 5-Ring-Erweiterung (Baeyer-Villiger Oxidation von Cyclopentanon), 
Cycloadditionsreaktionen (Hetero-Diels-Alder-Reaktion) oder intramolekulare Cyclisierungen 
(Lactonisierung von δ-Hydroxysäuren) in Frage. Die verschiedenen Cyclisierungsmethoden 
wurden von Urpí et al. in drei Klassen eingeteilt (Abb. 116): Typ-1: die C2-O1-
Bindungsbildung, durch SN2-, SN1-Cyclisierung oder metallvermittelte oder Michael-ähnliche 
Cyclisierung, Typ-2: die C2-C3-Bindungsbildung und Typ-3: die C3-C4-Bindungsbildung, 
mittels z. B. Prins Reaktion[204], Petasis-Ferrier-Umlagerung[205] oder Ringschluss-
metathese.[201] 
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Abbildung 116: Einteilung der Bindungsknüpfungen für Pyrane nach Urpí et al.[201] 
 
Hier soll auf die metallvermittelte Pd(II)-katalysierte Cyclisierung von Hydroxyalkenen näher 
eingegangen werden. 
 
5.2 Darstellung von THP-Ringsystemen 
5.2.1 Intramolekulare Cyclisierung von δ-Hydroxyalkenen mittels 
Palladium(II) 
Die Aktivierung von Olefinen für die intramolekulare Cyclisierung ist ein interessantes und 
wichtiges Forschungsgebiet, in dem Prozesse unter milden katalytischen Bedingungen 
gegenüber Reaktionen mit stöchiometrischen Mengen eines Aktivators unumstritten den 
Vorzug haben. Eine effiziente Synthese von Pyranen 145 (Abb. 117) kann durch eine 
intramolekulare Cyclisierung von δ-Hydroxyalkenen erfolgen, die durch eine adäquate 
Aktivierung des Olefins mit einem Palladium-Katalysator und dem anschließenden 
intramolekularen Angriff des Alkohols eingeleitet wird. Die Reaktivität des Palladium-
Katalysators ist durch die Oxidationsstufe des nukleophilen Pd(0)- und elektrophilen Pd(II)-
Komplexes bestimmt. Die durch Pd(0)-Komplexe initiierte Cyclisierungen von δ-
Hydroxyalkenen (144) mit einer allylischen Fluchtgruppe X (X = OAc, OCO2R, OAr, Cl, Br, 
OPO(OR)2) laufen über pi-Allyl-Palladium-Kationen (Tsuji-Trost-Reaktion) zu Pyranen 145 ab 
(Abb. 117). [199,201,206,207,208] 
 
Abbildung 117: Pd(0)-katalysierte Cyclisierung von δ-Hydroxyalken 144 (L = Ligand). 
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Die Pd(II)-vermittelte Cyclisierung zu Pyranen wie 147 aus δ-Hydroxyalkenen 146 führt zur 
Bildung eines pi-Komplexes mit der C-C-Doppelbindung, der in der Folge leicht ein 
anwesendes Nukleophil addieren kann. Mit dieser Methode lassen sich sauerstoffhaltige 
Heterocyclen direkt darstellen (Abb. 118). 
 
 
Abbildung 118: Cyclisierung eines δ-Hydroxyalkens 146. 
 
Die δ-Hydroxyalkene wie 146 cyclisieren normalerweise über einen 6-exo-Ringschluss (Abb. 
118), denn der nukleophile Angriff der Hydroxyl-Gruppe auf den korrespondierenden pi-
Komplex erfolgt anti zum Metall und führt so zu einem σ-Alkyl-Palladium(II)-Intermediat (Abb. 
118), welches unter β-Eliminierung zum Produkt 147 reagiert. In diesem letzten Schritt 
entsteht Pd(0), welches durch eine milde Reoxidation zum Pd(II) dem Katalysezyklus wieder 
zugeführt werden kann.[201] 
 
Abbildung 119: Stereokontrolle bei Pd(II)-vermittelten Cyclisierung von δ-Hydroxyalkenen. 
 
Aufgrund der 1,3-diaxialen Wechselwirkungen im Übergangszustand 149a bzw. 149b ist die 
2,6-cis-Anordnung in 150a meist favorisiert, besonders dann, wenn alle Substituenten in 
äquatorialer Position angeordnet sind (Abb. 119).[201,206] Die Bildung des trans-2,6-Isomers 
150b ist energetisch ungünstig, da es im Übergangszustand 149b zu pseudo-axialen 
Wechselwirkungen der Substituenten kommt.[209] 
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Semmelhack et al. haben die Pd(II)-katalysierte Bildung von Tetrahydropyranen genauer 
untersucht.[199,206] Sie stellten fest, dass bei der Cyclisierung des δ-Hydroxyalkens 151 mit 
Pd(OAc)2 in DMSO nur das cis-Pyran 152a mit 90% Ausbeute (ermittelt durch GC-Analyse 
des Rohprodukts) gebildet wurde (Abb. 120). Während in DMSO das kinetische Produkt 
152a überwiegt, wurde in Acetonitril das thermodynamisch stabilere Olefin, bevorzugt 
gebildet (36:12 153/152a). In DMF wurden die Doppelbindungsisomere nahezu im Verhältnis 
1:1 gebildet (46:43 153/152a). Mit dieser Cyclisierungsmethode werden zwei benachbarte 
Stereozentren mit vorhersagbarer relativer Konfiguration generiert. Die Bildung der 2,6-cis-
Anordnung der Substituenten wurde mit der pseudo-Sessel-Konformation während der 
Annäherung des δ-Hydroxyalkens 151 im Übergangszustand für die nukleophile Addition 
begründet und verdeutlicht die energetisch ungünstige pseudo-axiale Wechselwirkung auf 
dem Weg zum trans-2,6-Isomer 152b (Abb. 120). 
 
 
 
Abbildung 120: Untersuchung der β-H-Eliminierung, (Zahlenangaben sind GC-Peak-
Flächeninhalte).[199,206] 
 
Das interne Alken 153 ist das thermodynamisch stabilere Produkt, wurde aber abhängig vom 
Lösungsmittel bevorzugt oder mindestens zu gleichen Teilen wie 152a gebildet. Bei der 
Reaktion in DMSO konnte jedoch keine Bildung des Regioisomers 153 beobachtet werden. 
Die exo-cyclische β-H-Eliminierung generierte nur 152a als Hauptprodukt.[206] Außerdem 
wurde festgestellt, dass die neugebildete Doppelbindung stets trans konfiguriert war (Abb. 
120). 
Wie oben angedeutet (Kap. 5.1) haben Makabe und Mitarbeiter das Pyranicin (142) aus dem 
synthetischen Naturstoff (−)-Muricatacin (154) synthetisiert (Abb. 121).[202] Die 
Diastereoselektivitäten der Pd(II)-vermittelten Cyclisierung waren für die 2,6-cis/trans-
Isomere cis-155a und trans-155b sehr gut, wenn die Reaktion bei tiefen Temperaturen mit 
Cl2PdII(CH3CN)2 in Dichlormethan und mit R = Biphenyl als Fluchtgruppe durchgeführt wurde 
(93:7 cis/trans) (Abb. 121). 
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Abbildung 121: Pd(II)-katalysierte Cyclisierung von Makabe et al.[202] 
 
5.2.2 Metallfreie Darstellungen 2,6-disubstituierter Tetrahydropyrane  
Rovis und Mitarbeiter[200] haben drei verschiedene Synthesen von 2,6-disubstituierten 
Tetrahydropyranen (156), die mit Cyclopentanon, -hexanon und -heptanon an C2 des 
cyclischen Ethers verknüpft sind, untersucht (Abb. 122): (7) eine [1,3]-O-C-Umlagerung 
eines cyclischen Vinyl-Acetals, (8) eine intermolekulare Enolsilan-Addition an ein in situ 
generiertes Oxycarbeniumion und (9) eine intramolekulare konjugierte Addition eines 
verknüpften Alkoxyenons. 
 
 
Abbildung 122: Möglichkeiten der Synthese von Tetrahydropyranen.[200] 
 
Hier sollen nur die Ergebnisse kurz vorgestellt werden, die mit Cyclopentanon als C2-
Substituent erzielt wurden (Abb. 122). Die [1,3]-O-C-Umlagerung des 2,6-cis-cyclischen 
Vinyl-Acetals aus Gleichung (7) (Abb. 122) führte selektiv mit Diethylaluminiumchlorid bei 
bevorzugter cis-Selektivität (70:30 cis/trans) zum 2,2´-anti-Isomer 156a (69:31 anti/syn). Mit 
BF3·OEt2 als Lewis-Säure wurde nach Rekombination 2,6-trans-Isomer 156b mit ebenfalls 
2,2´-anti-Selektivität bevorzugt gebildet (1:99 cis/trans, 79:21 anti/syn). 
Für die Addition des Enolsilans in Gleichung (8) (Abb. 122) wurde bei Raumtemperatur das 
2,6-cis-2,2´-anti-Isomer 156a als Hauptprodukt bevorzugt (98:2 cis/trans, 76:24 anti/syn), bei 
−78 °C dagegen das kinetisch günstigere 2,6-trans-2,2´-anti-Isomer 156b (4:96 cis/trans, 
64:36 anti/syn). 
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Für die intramolekulare konjugierte Addition eines verknüpften (Z)-Alkoxyenones mit KOtBu 
als Base (9) (Abb. 122) wurden temperaturabhängig gute Stereoselektivitäten für das 
Produkt erhalten: bei 0 °C das 2,6-cis-2,2´-anti-Isomer 156a (96:4 cis/trans, 77:23 anti/syn) 
und bei tieferen Temperaturen (−78 °C) das kinetisch günstigere 2,6-trans-2,2´-anti-Isomer 
156b (16:84 cis/trans, 81:19 anti/syn). 
Die Ausbeuten waren in allen drei untersuchten Reaktionen gut bis sehr gut (83-90%). Wenn 
auch in allen drei Verfahren eine stereoselektive Synthese des C2-C2´-syn-Isomers nicht 
möglich ist, so können doch, je nach gewählten Reaktionsbedingungen, 2,6-cis-156a oder 
2,6-anti-Isomere (156b) selektiv synthetisiert werden.[200] Für die selektive Synthese von 
156b mit 2,2´-anti-Konfiguration ist die [1,3]-O-C-Umlagerung (7), für die Generierung von 
156a mit 2,2´-anti-Konfiguration die Enolsilan-Addition (8) vorzuziehen. 
 
5.3 Retrosynthese 2,6-disubstituierter Tetrahydropyrane 
Angesichts der hohen Zahl biologisch aktiver Naturstoffe mit chiralem Pyran-Gerüst als 
wichtigem Baustein in zum großen Teil komplexen Verbindungen sollte im Rahmen der 
vorliegende Arbeit eine neue Möglichkeit untersucht werden, 2,6-disubstituierte 
Tetrahdropyrane 157 stereoselektiv zu synthetisieren. Im Folgenden wird das 
Retrosynthesekonzept vorgestellt (Abb. 123). 
  
 
Abbildung 123: Retrosynthesekonzept von 157. 
 
Die 2,6-disubstituierten Tetrahydropyrane 157 sollten durch eine Palladium(II)-vermittelte 
Cyclisierung nach der Methode von Semmelhack[199] aus den entsprechenden δ,ε-
ungesättigten Hydroxyketonen 158 synthetisiert werden. Dazu sollten entsprechende 
Reaktionsbedingungen gefunden und optimiert werden. 
Die Aldolreaktion zwischen einem langkettigen, in 5-Position zur Carbonylgruppe, 
ungesättigten linearen Aldehyd 159, 160 und Cyclopentanon als Donor sollte 
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organokatalysiert erfolgen, wozu ebenfalls die Reaktionsbedingungen optimiert werden 
sollten. Die an C5-Position ungesättigten Aldehyde 159 und 160 sollten aus dem 
kostengünstigen und leicht zugänglichen Glutaraldehyd (64) mittels entsprechender Wittig-
Olefinierung zugänglich sein. Durch Verwendung unterschiedlicher Wittig-Salze lässt sich 
das Substratspektrum aus verschiedenen linearen Aldehyden leicht erweitern. 
 
5.4 Darstellung von δ,ε-ungesättigten Aldehyden 
Um diese Strategie näher zu untersuchen, wurden zwei Aldehyde als Ausgangssubstanzen 
für die zu untersuchende Aldolreaktion synthetisiert, das (5Z)-Oct-5-enal (159, R = CH3) und 
(5Z)-Undec-5-enal (160, R = C3H7). 
Das bekannte 4-(1,3-Dioxolan-2-yl)butanal (161) wurde direkt aus einer wässrigen Lösung 
des Glutaraldehyds (34) mit Ethylenglykol generiert. Unter sauren Bedingungen wurde der 
Dialdehyd 64 mit Ethylenglykol einseitig zum Acetal 161 umgesetzt. Durch eine 
Kugelrohrdestillation wurde der mono-geschützte Dialdehyd 161 mit einer Ausbeute von 14% 
isoliert (Abb. 124). 
 
 
Abbildung 124: Synthese der Modellverbindung 159. 
 
In einer Wittig-Reaktion wird das 4-(1,3-Dioxolan-2-yl)butanal (161) mit dem kommerziell 
erhältlichen Wittig-Salz 162 und Kalium-tert-Butylat als Base umgesetzt und nach saurer 
Aufarbeitung wird der Aldehyd 159 freigesetzt. Der um drei Kohlenstoffeinheiten verlängerte 
Aldehyd 159 wurde mit einer Ausbeute von 71% und einem 5Z/5E-Verhältnis von 9:1 
erhalten. Die saure Aufarbeitung mit wässriger Oxalsäure-Lösung führt zur Freisetzung der 
maskierten Carbonylfunktion (Abb. 124).[90,164,210,211] 
In einer zweiten Wittig-Reaktion unten denselben Bedingungen wurde der literaturbekannte 
Aldehyd 160[212] generiert, der statt eines Propylrestes einen Hexylrest aufweist. Das 
benötigte Wittig-Salz Hexyltriphenylphosphoniumbromid (163) war zuvor nach der Vorschrift 
von Peng et al. aus 1-Bromhexan (164) mit guter Ausbeute synthetisiert worden.[213] Nach 
erfolgter Wittig-Olefinierung wurde die Acetal-Schutzgruppe unter sauren Bedingungen 
wieder entfernt und der Aldehyd 160 wurde isomerenrein nach Abtrennung des 5E-
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Nebenisomers durch Säulenchromatographie mit einer Ausbeute von 38% erhalten (Abb. 
125).[214] 
 
 
Abbildung 125: Synthese des Aldehyds 160.[212] 
 
5.5 Untersuchung der intermolekularen Aldol-Reaktion 
5.5.1 Einleitung 
Die direkte asymmetrische intermolekulare Aldoladdition zwischen Ketonen und α-
unsubstituierten Aldehyden ist allgemein problematisch. Im kritischen Schritt der gekreuzten 
Aldolreaktion muss der Katalysator zwischen dem α-Protonen des Ketons als Donor und 
dem des Aldehyds als Akzeptor unterscheiden. Die Deprotonierung des Aldehyds mündet 
dann in die unerwünschte Homoaldoladdition. Die biochemische Variante der Aldolreaktion 
mit dem Enzym Aldolase Antikörper 38C2 ermöglicht zwar die substratkontrollierte 
Aldoladdition von nicht substituierten Aldehyden, für den semipräparativen Maßstab ist sie 
aber zu kostenintensiv und außerdem substratabhängig (nur zwei α-unsubstituierte Aldehyde 
konnten bisher umgesetzt werden).[215] 
Trost et al. erhielten bei der gekreuzten Aldolreaktion von Arylmethylketonen und 
aliphatischen Aldehyden moderate Ausbeuten (24-33%) mit Enantiomerenüberschüssen von 
56-74% ee.[216] 
List und Mitarbeiter stellten bei der Untersuchung der Aldolreaktion von α-unsubstituierten 
Aldehyden als Akzeptoren fest, dass es zu keiner nennenswerten Umsetzung unter den für 
α-verzweigte Aldehyde optimierten Bedingungen zum gewünschten gekreuzten Aldoladdukt 
kam. Stattdessen konnten sie nur Aldolkondensations- und Homoaldol-Produkte isolieren.[217]  
Nach weitere Untersuchungen mit α-unverzweigten Aldehyden als Akzeptoren fanden sie 
eine Lösungsmittelabhängigkeit der Produktzusammensetzung. Ihre Untersuchung von 
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verschiedenen Lösungsmitteln und Reaktionstemperaturen ergab, dass die Reaktion mit 
Aceton als Donor und gleichzeitig als Lösungsmittel oder mit 20 Vol% Aceton in Chloroform 
zu akzeptablen Ausbeuten führte (165a-e, Abb. 126). Dabei konnte die Homoaldolreaktion 
zwar vollständig unterdrückt, die Aldolkondensation aber nicht vermieden werden. Mit 
verschiedenen Aldehyden (166a-e) wurden moderate Ausbeuten und Enantiomeren-
überschüsse erzielt, die in Abhängigkeit vom Substitutionsmuster in β-Position zur 
Carbonylfunktion des Aldehyds standen (Abb. 126). 
 
 
Abbildung 126: Aldol-Reaktion α-unsubstituierter Aldehyde 165.[217] 
 
Die Aldoladdition von Isovaleraldehyd mit Cyclopentanon und Cyclohexanon mit 20 mol% L-
Prolin (5) in Chloroform bei Raumtemperatur generierte die entsprechenden Hydroxyketone 
mit anti-Diastereoselektivität in guten bis sehr guten Ausbeuten (77-41%, 2.5:1-7:1 anti/syn, 
20-90% ee).[217] 
Funktionalisierte δ-Lactone sind attraktive Bausteine in der Naturstoffsynthese. Wegen ihrer 
außergewöhnlichen physiologischen Aktivität wird die Entwicklung von Methoden zur 
Synthese derartiger Lactone verstärkt vorangetrieben (Abb. 124).[218] Sun et al. verfolgten die 
Synthese von (−)-(5R,6S)-6-Acetoxyhexadecan-5-olid (167) aus Moskito-Eiern, das eine 
chirale Lacton-Einheit im Molekül aufweist (Abb. 127). Sie konnten das Aldolprodukt in der 
intermolekularen Prolin-katalysierten Aldolreaktion von Undecanal mit Cyclopentanon in 
Chloroform mit einer Gesamtausbeute von 80% isolieren. 
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Abbildung 127: L-Prolin-katalysierte Aldol-Reaktion von Sun et al.[218] 
 
In Umkehrung der Ergebnisse von List et al.[217] betrug aber das syn/anti-Verhältnis 85:15. 
Der Enantiomerenüberschuss des syn-Aldolprodukts wurde mit 96% ee mittels HPLC-
Analytik an chiraler Phase bestimmt. In nur zwei weiteren Stufen konnten sie den Naturstoff 
(−)-(5R,6S)-6-Acetoxyhexadecan-5-olid (167) synthetisieren und durch Vergleich der 
spektroskopischen Daten mit denen des natürlichen (−)-(5R,6S)-6-Acetoxyhexadecan-5-olids 
(167) die Stereochemie im syn-Aldolprodukt bestätigen (Abb. 127).[218] 
 
5.5.2 Untersuchung der Prolin-katalysierten Aldol-Reaktion 
Im weiteren Verlauf wurden die Bedingungen für eine intermolekulare Aldolreaktion zwischen 
Cyclopentanon als Aldol-Donor und n-Hexanal (168) als kostengünstige Modellsubstanz 
eines α-unsubstituierten aliphatischen Aldehyds und mit den zuvor synthetisierten Aldehyden 
159 und 160 untersucht. Für die ersten Untersuchungen der Aldolreaktion wurde das n-
Hexanal (168) als Akzeptor eingesetzt. 
Die unternommenen Versuche wurden in Anlehnung an die von List et al.[217] bereits 
erprobten Bedingungen (Abb. 128) zuerst am Modellsystem (1) mit n-Hexanal (168) und 
Cyclopentanon optimiert. Die Ergebnisse sind in Tab. 11 zusammengefasst. 
 
 
Abbildung 128: Aldol-Reaktion des Modellsystems (1) (Reaktionsbedingungen s. Tab. 11). 
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Aus dem Produktgemisch konnten die generierten Diastereomere 169a und 169b 
säulenchromatographisch getrennt und das Aldolkondensationsprodukt 170 säulen-
chromatographisch isoliert werden. 
Die relativen Konfigurationen (5,6-syn/anti) der jeweiligen Aldolprodukte (169a und 169b und 
später 171a und 171b) konnten anhand der zugehörigen 2D-NMR-Spektren (H,H-COSY, 
H,C-COSY, HMQC und HSQC, NOESY) und unter Vergleich mit NMR-Daten 
literaturbekannter vergleichbarer Hydroxyketone zugeordnet werden.[219,220,221] 
 
Tabelle 11: Zusammenfassung der Reaktionsoptimierung am Modellsystem (1). 
Nr. L-Prolin 
(5) [mol%] 
Cyclpentanon 
[Äq] 
Bedingungen 170 / 169a / 169ba 
1 20 5 CDCl3, RT, 24 h 50 / 50 (169a+169b)b 
2 10 2 RT, 18 h n. b. / 11 / 5c 
3 30 2 RT, 48 h 10 / 6 / 8c 
4 30 2 CHCl3, RT, 24 h 12 / 19 / 10c 
5 30 2 CHCl3, 40 °C, 48 h 30 / 21 / 11c 
6 30 2 CHCl3, 40 °C, 24 h 24 / 26 / 20c 
a = Ausbeute in % bei >90% Umsatz, b = 1H-NMR-Spektrum; c = nach Säulenchromatographie. 
 
Die hohen Ausbeuten, wie sie bei der Prolin-katalysierten Aldolreaktion mit dem 
aliphatischen Aldehyd bei Sun et al.[218] erhalten wurden, konnten ebenso wenig realisiert 
werden (Eintrag 1, 4, Tab. 11) wie die von Sun et al.[218] angegebenen Selektivitäten. Die von 
List et al.[217] optimierten Bedingungen führten auch hier nur zu moderaten Ausbeuten 
(Eintrag 4). Eine leichte Erhöhung der Reaktionstemperatur (RT→40 °C) ergab aber eine 
weitere Verbesserung der Ausbeuten (Eintrag 5, 6). Wie von List[217] postuliert und 
experimentell bestätigt, wurde das anti-Aldolprodukt 169a als Hauptprodukt gebildet. Das 
Kondensationsprodukt 170 entstand stets zu nahezu gleichen Teilen wie das syn/anti-
Aldolprodukt 169a und 169b (Tab. 11). 
Der Vergleich der Ergebnisse aus Eintrag 5 mit denen aus Eintrag 6 (Tab. 11) legt die 
Vermutung nahe, dass L-Prolin (5) zwar in diesem Modellsystem (1) nicht die bevorzugte 
Bildung nur eines Isomers bewirkt, sondern möglicherweise die Generierung des 
thermodynamisch stabileren anti-Hydroxyketons 169a mittels einer basenkatalysierten 
Epimerisierung von 169b begünstigen kann. 
 
Am Modellsystem (2) wurden die optimierten Reaktionsbedingungen aus Tab. 11 für die 
Aldolreaktion von Aldehyd 159 und Cyclopentanon untersucht (Abb. 129). Die Ergebnisse 
der L-Prolin-katalysierten Aldoladdition sind in Tabelle 12 zusammengefasst. 
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Abbildung 129: Modellreaktionen (2) und (3) (Reaktionsbedingungen s. Tab. 12, 13). 
 
In diesem Zusammenhang wurde zusätzlich der Einfluss des Additivs Benzoesäure 
untersucht. Der Vergleich der Bedingungen aus Eintrag 3 und 5 (Tab. 12) zeigt, dass 
Benzoesäure die Bildung des Kondensationsproduktes 172 offenbar begünstigt: 1.15:1 
172/171a+171b (Eintrag 3) gegnüber 1:2.45 172/171a+171b (Eintrag 5). List et al. konnten 
beobachten, dass in der Aldol-Reaktion von Aceton mit cyclischen Ketonen nur das 
Kondensationsprodukt als einziges Nebenprodukt gebildet wurde. Unabhängige 
Untersuchungen bestätigten, dass das Kondensationsprodukt nicht durch Dehydration aus 
dem Aldolprodukt, sondern vermutlich über eine Mannich-Reaktion-Eliminierungs-Sequenz 
gebildet wurde (Abb. 130).[217] 
 
 
Abbildung 130: Möglicher Weg der Bildung des Enons über Mannich-Kondensation. 
 
Inwieweit das Lösungsmittel eine Rolle spielt, konnte hier nicht weiter untersucht werden 
(Eintrag 3, 4, Tab. 12). Unter den Bedingungen in Eintrag 5 (Tab. 12) wurden die 
Hydroxyketone anti-171a (32%) und syn-171b (20%) mit moderaten Ausbeuten und mit dem 
bisher höchsten erzielten  Diastereomerenverhältnis von 62:38 anti-171a/syn-171b erhalten. 
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Tabelle 12: Ergebnisse der Reaktionsoptimierung für Modell (2) mit 159. 
Nr. 5 [mol%] BzOH 
[mol%] 
Cyclopentanon 
[Äq] 
Bedingungen 172 / 171a / 171ba 
anti : syn 
1 30 - 2 CHCl3, RT, 72 h n. b. / 10 / 10 
2 20 20 2 CHCl3, RT, 22 h 20 / 37 (171a+171b) 
3 20 20 2 CHCl3, RT, 48 h 40 / 21 / 14 
60:40 
4 20 10 2 DMF, RT, 72 h 47 / 19 / 18 
52:48 
5 50 - 2 CHCl3, 40 °C, 24 h 21 / 32 / 20 
62:38 
a = Ausbeute in % bei ~90% Umsatz, nach Säulenchromatographie. 
 
Schließlich wurden die Reaktionsbedingungen am Modellsystem (3) (Abb. 129) mit dem 
langkettigen Aldehyd 160 und Cyclopentanon untersucht. Die Ergebnisse sind in Tabelle 13 
dargestellt. Die Aldolreaktion von (5Z)-Undec-5-enal (160) mit Cyclopentanon generierte die 
Aldolprodukte anti-173a und syn-173b mit moderaten Ausbeuten (Eintrag 2, Tab. 13). Im 
Vergleich zur Reaktion des Modellsystems (2) mit Aldehyd 159 waren die Ausbeuten 
allerdings etwas geringer. Eine ~2:1-Diastereoselektivität von anti-173a/syn-173b (Modell 
(2)) konnte in der Modellreaktion (3) nicht erreicht werden (Eintrag 1, 2, Tab. 13). 
 
Tabelle 13: Aldolreaktion mit (5Z)-Undec-5-enal (160) und Cyclopentanon (Modell (3)). 
Nr. 5 [mol%] Cyclopentanon 
[Äq] 
Bedingungen 174 / 173a / 173ba 
anti : syn 
1 50 1.7 CHCl3, 40 °C, 24 h 47 / 16 / 12 
57:43 
2 20 1.7 CHCl3, 40 °C, 48 h 17 / 21/ 18 
53:47 
a = Ausbeute in % bei ~90% Umsatz, nach Säulenchromatographie. 
 
Über die Gründe der hier erzielten geringen Diastereoselektivität kann nur spekuliert werden. 
Offenbar hat aber die Länge des Alkylrestes einen Einfluss auf die Differenzierung im 
Übergangszustand und führt bei Verlängerung des Alkylrestes zur Abnahme der syn/anti-
Selektivität im Aldolprodukt. 
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5.5.3 Synthese von Prolin-Derivaten 
Hayashi et al. hatten in der direkten Aldolreaktion von Benzaldehyd mit Cyclohexanon in 
Wasser hohe anti-Selektivitäten (>13:1 anti:syn) und Enantioselektivitäten (>99% ee) der 
Aldolprodukte mit guten Ausbeuten (61-78%) erzielen können und gaben Anlass zur 
Vermutung, das mit diesen Prolin-Derivaten 180 möglicherweise bessere Selektivitäten als 
mit L-Prolin (5) erzielt werden könnten (Abb. 131).[222] Um die Reaktion zu optimieren, wurde 
mit der Synthese der Prolin-Derivate 180 in vier Stufen aus 4-trans-Hydroxy-(L/D)-prolin und 
4-cis-Hydroxy-(L/D)-prolin begonnen. Die letzte Stufe der Katalysatorsynthese, die 
Abspaltung der Schutzgruppen aus 177-179, konnte allerdings im Rahmen dieser Arbeit 
nicht mehr durchgeführt werden (Abb. 131).[223] 
 
 
 
Abbildung 131: Synthese der Hydroxy-Prolin-Derivate 177-179. 
 
5.6 Untersuchung der Cyclisierung der δ-Hydroxyalkene 
5.6.1 Experimente mit 171a und 171b 
Die nun in ausreichender Menge synthetisierten Aldolprodukte 171a,b und 173a,b sollten in 
ersten Versuchen zur Pd(II)-vermittelten Cyclisierung eingesetzt werden. Damit sollte 
überprüft werden, ob das Synthesekonzept Aussicht auf Erfolg hat und weitere 
Optimierungen, auch bezüglich der stereochemischen Induktion des Katalysators, 
lohnenswert sein würden.  
Zunächst wurde die Cyclisierung mit stöchiometrischen Mengen des Pd(II)-Salzes Pd(OAc)2 
durchgeführt. Außerdem wurde anfänglich anstelle von DMSO[199,224] DMF als Lösungsmittel 
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gewählt, um evtl. Ausbeuteverluste bei der Produktisolierung durch Extraktion zu vermeiden 
bzw. so gering wie möglich zu halten. 
 
In Anlehnung an die publizierten Bedingungen von Semmelhack et al.[199] wurde zuerst die 
Cyclisierung mit anti-171a und syn-171b untersucht (Abb. 132). In ersten Versuchen konnten 
in Ausbeuten von ~30% einige Milligramm Produkt 181 isoliert werden. Die Pd(II)-katalysierte 
Cyclisierung mit je 1.2 Äquivalenten Pd(OAc)2 in DMF bei Raumtemperatur wurde nach 48-
72 Stunden abgebrochen, da unter DC-Kontrolle kein weiterer signifikanter Umsatz zu 
beobachten war. Die jeweiligen Reaktionsgemische 181a und 181b wurden 
säulenchromatographisch gereinigt und mittels NMR-Spektroskopie und 
Massenspektrometrie analysiert (Abb. 132). Nicht umgesetztes Startmaterial 171a bzw. 171b 
konnte durch Säulenchromatographie des Reaktionsgemisches zurückgewonnen werden 
(Abb. 132). 
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H H
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(1.1 Äq)
DMF, RT,
48 h
HO
O
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Abbildung 132: Synthese der 2,6-disubstituierten Tetrahydropyrane aus 171a und 171b. 
 
Das anti-Isomer 171a cyclisierte zu einem Produktgemisch aus mindestens drei Isomeren 
mit einer Ausbeute von 33% (Abb. 132). Die Isomere konnten zu diesem Zeitpunkt nicht 
säulenchromatographisch getrennt werden. Die Auswertung der 1H- und 13C-NMR-Spektren 
legte aber nahe, dass zwei Diastereomere gebildet worden waren, möglicherweise das zu 
erwartende 2,6-cis-2,2´-anti-181a, und, aufgrund der chemischen Verschiebung im 13C-
Spektrum (vgl. Abb. 135), ein zweites Diastereomer 181b. Spezifische Signal-
Verschiebungen im 1H- und 13C-NMR-Spektrum deuteten darauf hin, dass als ein drittes 
Nebenisomer das Regiosisomer 182 (R1 = CH3) (Abb. 132, 133) im Produktgemisch 
entstanden sein könnte. Aufgrund der Integration der Peakflächeninhalte im 13C-NMR-
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Spektrum des Produktgemisches 181a,181b,182 sollten die drei Diastereomere 
181a:181b:182 im Verhältnis 7.7:7.8:1 im isolierten Produktgemisch vorliegen. 
 
 
Abbildung 133: Regioisomere 182 und 183. 
 
Die Cyclisierung des Hydroxyketons syn-171b (Abb. 132) wurde unter denselben 
Bedingungen wie schon anti-171a durchgeführt und das Produktgemisch 181c,181d,183 
nach Säulenchromatographie mit einer Ausbeute von 32% erhalten. 
Das dritte Isomer, bei dem es sich um das Regioisomer 183 (Abb. 133) handeln sollte, wurde 
mittels Dünnschichtchromatographie detektiert und konnte vollständig vom 
Diastereomerengemisch 181c,d abgetrennt werden. Das Diastereomerengemisch 
181c,181d wurde erstmals mittels NMR-Spektroskopie und Massenspektrometrie analysiert. 
Dabei wurden die zwei Diastereomere im Verhältnis 1.2:1 (Integration der 
Peakflächeninhalte im 13C-NMR-Spektrum) identifiziert (Abb. 132, Abb. 136). Weitere 
Überlegungen zur Strukturaufklärung und zur relativen Konfiguration der Isomerengemische 
181a-d werden im folgenden Kapitel 5.6.3 vorgestellt. 
 
Wegen der zu geringen isolierten Substanzmenge konnten 182 und 183 nicht analysiert 
werden. Die Bildung des thermodynamisch stabileren Doppelbindungsisomers 182 bzw. 183 
(Abb. 133) ist laut Semmelhack et al.[199] unter den hier gewählten Bedingungen (Abb. 120) 
nicht auszuschließen. 
 
5.6.2 Experimente mit 173a und 173b 
Die ersten Versuche, die Aldolprodukte anti-173a und syn-173b mittels Pd(II)-Katalyse zu 
cyclisieren, wurden im Mikromaßstab durchgeführt (Abb. 134). Da anfängliche Reaktionen 
keine signifikanten Umsätze zeigten, wurde untersucht, ob eine Temperaturerhöhung die 
Cyclisierung begünstigen würde. Das Hydroxyketon 173a wurde mit Pd(OAc)2 (1.1 
Äquivalente) in DMF bei 40 °C umgesetzt. Nach 41 Stunden Reaktionszeit konnten 
schließlich einige Milligramm eines Produktgemisches isoliert und, nach 
Säulenchromatographie, isomerenrein eine Fraktion mit einer Ausbeute von 29% (184a,b) 
erhalten werden (Abb. 134). 
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Abbildung 134: Cyclisierung der Hydroxyketone 173a  und 173b. 
 
Das δ,ε-ungesättigte Hydroxyketon syn-173b wurde einmalig in Dichlorethan (DCE) als 
Lösungsmittel bei Raumtemperatur mit Pd(OAc)2 (1.1 Äquivalente) zur Cyclisierung 
gebracht. Mit einer Ausbeute von 27% (184c,d) wurden auch hier einige Milligramm eines 
Diastereomerengemisches isoliert (Abb. 134). Die analytische Auswertung der NMR-
spektroskopischen und massenspektrometrischen Daten von 184a,b und 184c,d werden im 
folgenden Kapitel 5.6.3 erläutert. 
 
5.6.3 Analyse der 2,6-disubstituierten Tetrahydropyrane 181 und 184 
Für die Analyse der isolierten Produkte 181 und 184 wurden 1H- und 13C-NMR-Spektren und 
massenspektrometrische Daten herangezogen. Wegen fehlender 2D-NMR-Spektren können 
an dieser Stelle noch keine absoluten Aussagen über die relative Konfiguration der 
möglichen diastereomeren THP-Ringe 181 und 184 getroffen werden. Die 3J-
Kopplungskonstanten der olefinischen Protonen in 7,8-Position weisen aber darauf hin, dass 
die neu gebildete exo-cyclische Doppelbindung E-konfiguriert sein muss (3J = 15.4 Hz im 
Produkt 181, 3J = 17.1 Hz im Produkt 184) (Abb. 132, 134).[199] 
 
Zur Veranschaulichung sind in Abb. 135-oben ausgewählte literaturbekannte cis-THP-haltige 
Verbindungen mit den jeweiligen chemischen Verschiebungen der Kohlenstoffatome in 
Position C2 und C6 aufgeführt. Zum Vergleich sind in Abb. 135-unten die chemischen 
Verschiebungen der Verbindungen mit trans-THP-Ringen aufgeführt. In den cis-
konfigurierten Pyranen 185[199], 186a[225] und 187a (2,2´-syn/anti)[200] sind die chemischen 
Verschiebungen für C2 und C6 tieffeldverschoben, während die trans-Tetrahydropyrane 
188[226], 186b[225], 187b (2,2´-syn/anti)[200] eine deutliche Hochfeldverschiebung aufweisen. 
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Abbildung 135: Beispiele für cis-/trans-THP-Ringe und ihre chemischen Verschiebungen. 
 
Im Vergleich dazu sind in Abb. 136 die experimentell ermittelten chemischen 
Verschiebungen der Signale der C2- und C6-Kohlenstoffatome in 13C-NMR-Spektren von 
181 und 184 und die Strukturen der vier möglichen Diastereomere 181 und 184 gezeigt. Die 
relativ große Kopplungskontante von J = 11.8 Hz (aus syn-Aldol 171b) von 181c,d bei einer 
chemischen Verschiebung von δ = 3.69 ppm könnte ein Hinweis auf eine cis-Anordnung der 
2,6-Protonen im Tetrahydropyran-Ring sein.[227] Das Spektrum von 181a,b zeigt keine 
Aufspaltung des entsprechenden Signals bei δ = 3.74-3.69 ppm, sodass keine 
Kopplungskonstante bestimmt werden konnte. 
 
 
Abbildung 136: Experimentelle 13C-NMR-Daten der Diastereomerengemische 181 und 184. 
 
Der direkte Vergleich zu den beiden 2,2´-syn/anti-Diastereomerengemischen 187a mit 187b 
(Abb. 135), legt die Vermutung nahe, dass im konkreten Fall von 181a,b und 181c,d 2,6-cis-
THP-Ringe, also 2,2´-syn/anti-Diastereomere, vorliegen könnten. Ob es sich um 2,2´-syn/anti 
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oder um 2,6-cis/trans Diastereomere in 181a,b bzw. 181c,d handelt, konnte an dieser Stelle 
der Untersuchungen nicht eindeutig bestimmt werden. 
Weiterhin kann nur vermutet werden, dass entweder im Laufe der Cyclisierung am 
Stereozentrum in 2´-Position oder vor oder nach der Cyclisierung am anomeren Zentrum 
(C2) eine entsprechende Epimerisierung stattfindet. In diesem Fall wären die zuvor 
aufgebauten Stereozentren im anti- bzw. syn-Hydroxyketon (171a und 171b) unter den 
gewählten Bedingungen nicht konfigurationsstabil und damit die zuvor durchgeführte 
asymmetrische Aldolreaktion mit L-Prolin (5) als chiraler Katalysator ineffektiv. 
 
Die isolierte Produktmenge von 184a,b bzw. 184c,d (Abb. 134) reichte für eine 13C-NMR-
Analyse nicht aus. Lediglich das 1H-NMR-Spektrum konnte zur Analyse herangezogen 
werden. Wie im Fall von 181a-d erwies sich die Auswertung bezüglich der relativen 
Konfiguration als unzureichend. Immerhin konnte jedoch, wie auch schon bei 181a-d, die 
Bildung der 2,6-disubstituierten Tetrahydropyrane 184a-d massenspektrometrisch über 
charakteristische Fragmentionen eindeutig nachgewiesen werden. Sie zeigten beide das 
Molekülion m/z = 250 [M]+ und das für die Abspaltung der Cyclopentanongruppe aus dem 
Molekülion charakteristische Fragmention m/z = 167 [M−C5H7O]+. Die Massenspektren der 
cyclischen Ether 184a-d wiesen dasselbe Fragmentierungsmuster wie 181a-d auf und 
unterschieden sich nur in der Länge der Seitenketten von 184a-d.
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6 Zusammenfassung und Ausblick 
In dieser Arbeit wurde die erste Totalsynthese von Amaminol B (17) in insgesamt elf Stufen 
ausgehend vom 2E,4E-Heptadien-1-ol (38) und mit einer Gesamtausbeute von 21% 
entwickelt. Zusätzlich konnte eine zweite Totalsynthese erarbeitet werden, in der der 
monoterpenoide Naturstoff (+)-Mitsugashiwalacton (18), erstmalig mit einem 
organokatalysierten Schlüsselschritt hergestellt wurde. Dieser Schritt ermöglicht darüber 
hinaus einen effizienten und flexiblen Zugang zu funktionalen Cyclopenten-Derivaten. Des 
Weiteren wurden erste Untersuchungen zu einer möglichen Eintopfreaktion einer Prolin-
katalysierten Aldolreaktion und anschließender Palladium(II)-vermittelten Cyclisierung zu 2,6-
disubstituierten Tetrahydropyranen 181 und 184 unternommen. 
 
6.1 Totalsynthese von Amaminol A (16) und B (17) 
Das erste Synthesekonzept sah für die Totalsynthese von Amaminol A (16) und B (17) drei 
organokatalytische Schlüsselschritte vor: eine diastereo- und enantioselektive Henry-
Reaktion mit einer chiralen Base als Organokatalysator, organokatalysierte 
Transferhydrierung mit Hantzsch-Ester als Hydrid-Quelle und eine organokatalytische 
intramolekulare Diels-Alder Reaktion des Tetraenals 33 zum Grundgerüst der Amaminole A 
(16) und B (17), in der vier der insgesamt sechs Stereozentren selektiv generiert werden. 
Ausgehend von kommerziell erhältlichen Alkohol 38 und Glutaraldehyd (34) (Abb. 137) 
lieferten die ersten sieben Stufen der Synthese eine Gesamtausbeute von 31% (7 Stufen). 
Die IMDA-Reaktion des Tetraenals 33, in der das aus D-Phenylalanin synthetisierte 
Imidazolidinon 13b als effektiver Organokatalysator mit TFA als Co-Katalysator eingesetzt 
wurde, führte hochselektiv zum gewünschten Aldehyd 32 mit einem 
Enantiomerenüberschuss von 98% ee. Auf diese Weise gelang es, das Strukturgerüst der 
Naturstoffe Amaminol A (16) und B (17) einschließlich der gewünschten Konfiguration der 
vier Stereozentren in einem einzigen organokatalytischen Schritt aufzubauen. 
Im weiteren Verlauf wurde die organokatalysierte Transferhydrierung zum gesättigten 
Aldehyd 31 angestrebt. Während die Wittig-Reaktion zum α,β-ungesättigten Aldehyd 50 eine 
38% Ausbeute erzielte, konnte der gesättigte Aldehyd 31 mit der iminiumionkatalysierten 
Reduktion der Doppelbindung mit Hantzsch-Ester und Dibenzylammoniumtrifluoracetat als 
Katalysator nicht synthetisiert werden. Als Alternative dazu wurde eine DMAP-katalysierte 
Doebner-Knoevenagel-Reaktion als organokatalysierte Variante der Wittig-Reaktion zum 
entsprechenden α,β-ungesättigten Ethylester zunächst an einem Modellsystem getestet. Am 
komplexeren System 32 konnte allerdings keine Transformation beobachtet werden. 
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Abbildung 137: Aufbau des Grundgerüsts und der Seitenkette von Amaminol A (16) und B 
(17). 
 
Daraufhin wurde das Synthesekonzept umgestellt (Abb. 137, Versuche 3-6) und eine 
Standard-Wittig-Reaktion durchgeführt, die mit 97% Ausbeute den α,β-ungesättigten 
Methylester 53 generierte. Eine interessante Alternative zu herkömmlichen 
Reduktionsmitteln wurde in Magnesium in Methanol als idealem Reduktionsmittel gefunden. 
Die selektive Reduktion der Doppelbindung bei Anwesenheit weiterer nicht-konjugierter 
Doppelbindungen zum Molekül 54 war mit 69% Ausbeute erfolgreich und generierte zudem 
einen neuartigen Tricyclus 55 als Nebenprodukt, der in biologisch aktiven Naturstoffen als 
komplexes Fragment vorkommt. Die Optimierung der Reaktion zum tricyclischen Fragment 
55 als Hauptprodukt sollte in Zukunft weiter verfolgt werden. Damit würde ein einfacher und 
effektiver Zugang zu strukturverwandten Naturstoffen ermöglicht. 
Die anschließenden Reaktionen ausgehend von 54 generierten schließlich den Aldehyd 31 
in insgesamt 53% Ausbeute (4 Stufen ausgehend von 32, Abb. 137). 
Mit einer diastereo- und enantioselektiven Henry-Reaktion und anschließender Reduktion 
der Nitrogruppe sollten die chirale 1,2-Aminoalkohol-Funktion der Seitenkette des Amaminol 
A (16) und B (17) etabliert werden (Abb. 138). Der Nitroalkohol 62 konnte mit guten 
Ausbeuten (76%) synthetisiert werden. Die mit der Base DBU und mit der in ersten 
Experimenten untersuchten, chiralen Base 66 erzielten Diastereoselektivitäten waren gering. 
Ein isolierter isomerenreiner Nitroalkohol 62a konnte nicht zum Aminoalkohol und damit zum 
möglichen Naturstoff Amaminol A (16) oder B (17) reduziert werden. 
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Abbildung 138: Erste Strategie der Einführung der 1,2-Aminoalkohol-Funktion. 
 
Um die Totalsynthese abzuschließen, wurde auf die Strategie, die den chiral pool zur 
Einführung der gewünschten Konfiguration der Amino-Funktion nutzt, zurückgegriffen.[77] Das 
Stereozentrum der Amino-Funktion im Amaminol A und B (16, 17) wurde durch den Einsatz 
des jeweiligen Phosphonat-Derivats der Aminosäure L- bzw. D-Alanin in einer Horner-
Wadsworth-Emmons-Reaktion unter optimierten Masamune-Roush-Bedingungen mit guten 
Ausbeuten (70-84%) eingeführt. Nach Raney®-Nickel-Reduktion der konjugierten 
Doppelbindung wurde durch eine gezielte Auswahl der Reaktionsbedingungen anschließend 
die Keto-Funktion relativ zur Amin-Funktion syn-selektiv für Amaminol A (16) zum N-Boc-
Aminoalkohol 75a und anti-selektiv für Amaminol B (17) zu 75b mit sehr guten Ausbeuten 
(90-95%) und guten Selektivitäten reduziert (Abb. 139). 
 
 
Abbildung 139: Zweite Strategie der Totalsynthese von Amaminol A (16) und B (17). 
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Der Vergleich der 1H-,13C-NMR-Spektren der synthetischen N-Boc-Amaminole A und B (75a 
und 75b) mit denen der natürlichen N-Boc-Aminoalkohole N-Boc-75a und -75b bestätigte die 
jeweilige vorliegende Stereochemie. Die NMR-Daten des synthetisierten Amaminol B (17) 
stimmten darüber hinaus vollständig mit den von Fusetani[33] aufgenommenen Daten 
überein. 
Damit sind beide Naturstoffe 16 und 17 nach Entfernen der jeweiligen Amin-Schutzgruppe 
zugänglich. Das N-Boc-Amaminol A (75a) wurde in einer Gesamtausbeute von 12% erhalten 
und sein Isomer 75c wurde erfolgreich zum freien Amin epi-16[35] transformiert. Die 
abschließende Cyclisierung zum Oxazolidinon 79 bestätigte die vorliegende trans-
Konfiguration im 75c und damit indirekt die syn-Aminoalkohol-Beziehung im synthetisierten 
N-Boc-Amaminol A (75a). Das diastereomere Amaminol B (17) konnte mit mindestens 58% 
Ausbeute in vier Stufen (ausgehend von 32) dargestellt werden. 
In Zukunft können nun weitere Untersuchungen der Aminoalkohole 16 und 17 hinsichtlich 
ihrer biologischen Aktivität und der sicherlich äußerst interessanten Biosynthese 
unternommen werden. 
 
6.2 Totalsynthese des (+)-Mitsugashiwalactons (18) 
In dieser Arbeit wurde erstmalig mit einem biomimetrischen Schlüsselschritt eine neue 
organokatalytische Synthesestrategie zur Herstellung biologisch aktiver iridoider 
Monoterpene (+)-18 oder (−)-Dolichodial[155] 138 (Abb. 140) entwickelt. 
Ausgehend vom kostengünstigen Succinaldehyd (116) wurde das (+)-Mitsugashiwalacton 
(18) in nur sieben Stufen mit einer Gesamtausbeute von 24% dargestellt, was eine 
Verbesserung gegenüber der Gesamtausbeute von 9% bei Ogasawara et al.[155] darstellt. Es 
konnte gezeigt werden, dass unter Einsatz des Organokatalysators Diarylprolinolsilylether 
14b in einer neuen Rauhut-Currier-ähnlichen Reaktion, das Stereozentrum am Cyclopenten-
Gerüst, über einen 5-exo-trig-Ringschluss, selektiv aufgebaut wird (43-59% ee). Der 
Vergleich des literaturbekannten optischen Drehwerts für (+)-18 mit dem experimentellen 
Wert zeigt, dass das Hauptenantiomer 18 mit einer (4aR,7S,7aR)-Konfiguration, wie sie im 
natürlichen (+)-Mitsugashiwalacton (18) vorliegt, synthetisiert worden ist (Abb. 140). 
Es wurden zudem drei Derivatisierungsmethoden vorgestellt, die die Bestimmung des 
Enantiomerenüberschusses des chiralen Diols 122 mittels chiraler Gaschromatographie und 
HPLC-Technik ermöglichen, sodass die Optimierung der Reaktionsbedingungen für die 
organokatalysierte Cyclisierung von verknüpften α,β-ungesättigten Carbonylverbindungen in 
Zukunft erleichtert wird (Abb. 140). 
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Abbildung 140: Zusammenfassung der Synthese zum (+)-Mitsugashiwalacton (18). 
 
Die Erweiterung des Substratspektrums und das hohe Optimierungspotenzial der dienamin-
aktivierten Cyclisierung wurde durch die Cyclisierung des Phenylketon-Derivats 137 mit 
einem bisher einmaligen Enantiomerenüberschuss von 36% ee gezeigt und sollte in Zukunft 
fortgesetzt werden. 
Die Synthese des (+)-Mitsugashiwalactons (18) ist zudem eine Ausgangssubstanz zur 
Synthese des (−)-Dolichodials[155] (185), einem weiteren iridoiden Monoterpen (Abb. 140). 
 
6.3 Darstellung 2,6-disubstituierter Tetrahydropyrane 
In einem dritten Projekt wurde eine L-Prolin-katalysierte direkte Aldolreaktion von 
langkettigen α-unsubstituierten Aldehyden 159, 160 und 168 als Akzeptoren und 
Cyclopentanon als Donor durchgeführt, die mit Gesamtausbeuten von 29-46% für 
169a/169b, 35-52% für 171a/171b und 28-39% für 173a/173b einen direkten Zugang zu syn- 
und anti-Hydroxyketonen ermöglicht. Die erhaltenen Diastereoselektivitäten waren aber 
gering. Während mit dem Modellsystem (1) mit n-Hexanal (168) und Cyclopentanon noch 
Diastereoselektivitäten von 1.3:1 - 2:1 anti/syn (169a/169b) erzielt werden konnten, nahmen 
die Selektivitäten mit Verlängerungen der aliphatischen Reste immer mehr ab (1.63:1 
171a/171b, 1.13:1 173a/173b). Dennoch eröffnet der Umstand, dass die Aldolprodukte 
mittels präparativer Säulenchromatographie vollständig getrennt werden konnten, eine 
praktische Möglichkeit, mit dieser Reaktion langkettige Hydroxyketone darzustellen (Abb. 
141). 
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Abbildung 141: Zusammenfassung der Darstellung der Hydroxyketone 171, 173. 
 
Die hier untersuchten Aldehyde konnten ausgehend vom kostengünstigen Glutaraldehyd 
(34) in nur drei Stufen und mit guten bis moderaten Ausbeuten von 71% für 159 und 38% für 
160 generiert werden. Durch Variation der Wittig-Salze lassen sich mit dieser Methode 
verschieden langkettige α-unsubstituierte Aldehyde schnell und einfach synthetisieren. 
Auch wenn die Strukturanalyse der Tetrahdropyrane 181 und 184 nicht vollständig 
abgeschlossen werden konnte, ist doch festzuhalten, dass Palladium(II) die untersuchten δ,ε-
ungesättigten Hydroxyketone 171 und 173 aktiviert und damit die Cyclisierung zum 
cyclischen Ether einleitet. So konnten erstmals 2,6-disubstituierte Tetrahydropyrane mit 
Cyclopentanon in 2-Position mit moderaten Ausbeuten von 33% für 181 und 29% für 184 
synthetisiert werden (Abb. 142). 
 
 
 
Abbildung 142: Pd(II)-vermittelte Cyclisierung δ,ε-ungesättigter Hydroxaketone 171, 173. 
 
Diese Ergebnisse geben Anlass zu weiteren Untersuchungen, nicht zuletzt um die relative 
Konfiguration der generierten diastereomeren THP-Ringe 181 und 184 eindeutig zu 
bestimmen. Wenn sich dabei herausstellen sollte, dass die Stereozentren in 2- und 2´-
Position konfigurationsstabil sind und so selektiv cis- und trans-Diastereomere generiert 
werden können, sollte die Aldol-Reaktion hinsichtlich der Enantioselektivität und 
Diastereoselektivität überprüft und evtl. weiter optimiert werden können. 
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Neben dem bisher untersuchten sollten in der Zukunft weitere effektivere Katalysatorsysteme 
gefunden werden können. Erste Ansätze dazu sind im Rahmen der Arbeit bereits mit den 
L/D-Prolin-Derivaten 180, deren Selektivität allerdings nicht mehr überprüft werden konnte, 
unternommen worden. Außerdem sollten in Zukunft die Reaktionsbedingungen für die 
Cyclisierung weiter untersucht werden. Im Idealfall wären dann je nach ihrer Wahl erstmals 
selektiv auch 2,6-cis-2,2´-syn- und 2,6-trans-2,2´-syn-THP-Derivate zugänglich, die mit den 
von Frein und Rovis[200] untersuchten Methoden (Abb. 122, Kap. 5.2.2) heute noch 
unerreichbar sind.
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Experimenteller Teil 
7 Allgemeine Vorbemerkungen 
7.1 Chemikalien und Arbeiten unter Inertbedingungen 
Die verwendeten Chemikalien wurden von den Firmen Aldrich, Acros, Fluka, Merck, Alfa 
Aesar und Riedel de Haën bezogen und wurden, wenn nicht anders beschrieben, ohne 
weitere Reinigung eingesetzt. Bei hydrolyse- und sauerstoffempfindlichen Substanzen wurde 
unter Argonatmosphäre in ausgeheizten Apparaturen und mit getrockneten Lösungsmitteln 
gearbeitet: THF wurde über Natrium mit Benzophenon, Dichlormethan wurde über CaH2 
zwei Stunden zum Sieden erhitzt und anschließend destilliert. Methanol wurde über 
Magnesium zwei Stunden zum Sieden erhitzt und anschließend abdestilliert. Alle anderen 
verwendeten Lösungsmittel wurden ohne weitere Aufreinigung eingesetzt. Trockene 
Lösungsmittel wurden mit dem Lösungsmitteltrockensystem MB SPS-800 der Firma M. 
Braun über Aluminiumoxid-Säulen getrocknet (CH2Cl2, DMF, Diethylether, THF) und direkt 
für die Reaktionen unter Argonatmosphäre abgefüllt und sofort verwendet. 
 
7.2 Isolierung der Produkte 
Dünnschicht- und Säulenchromatographie 
Reaktionen wurden dünnschichtchromatographisch auf Glas- (Kieselgel 60, F254, d = 0.25 
mm) und Aluminium-Platten (Kieselgel 60, F254, d = 0.25 mm) der Firma Merck-Schuchardt 
und Macherey & Nagel GmbH & Co. KG verfolgt. Die Detektion der Substanzen erfolgte 
unter ultraviolettem Licht (λ = 254 nm) und/oder mit einem Tauchreagenz. Als 
Tauchreagenzien wurden Bäder aus 5 g Molybdatophosphorsäure in 100 mL Ethanol oder 5 
g Kaliumpermanganat, 20 g K2CO3, 5 mL 1N NaOH in 300 ml Wasser oder 25 mL p-
Anisaldehyd, 25 mL H2SO4, 8 mL konz. Essigsäure in 450 mL EtOH verwendet. Zur 
Detektion wurden die Chromatogramme nach dem Eintauchen mit einem Heißluftfön 
erwärmt. 
Präparative Dünnschichtchromatographie wurde mit Hilfe von DC-Fertigplatten der Firma 
Merck-Schuchardt bzw. Macherey und Nagel GmbH & Co. KG (Sil G-25 UV254 und Sil G-50 
UV254) durchgeführt. 
Die säulenchromatographische Reinigung der Produkte wurde an Kieselgel 60 der Firma 
Merck-Schuchardt (Korngröße  0.04-0.063) bzw. Macherey & Nagel GmbH & Co. KG 
(Korngröße  0.04-0.063, 230-400 mesh ASTM) bei leichtem Überdruck (0.1-0.3 bar) 
durchgeführt. 
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Spezielle Apparaturen 
Kugelrohrdestillation: Aldrich-Barnstead/Thermolyse mit Heizluft-Ofen. 
Rotationsverdampfer: Büchi Rotavapor R-200 bzw. R-210, Vakuumcontroller V-800 bzw. V-
850. 
Hochvakuum-Pumpe: HV-Pfeiffer Duo 10. 
 
7.3 Analytik 
Ausbeuteangaben beziehen sich, wenn nicht anders angegeben, auf das gereinigte Produkt. 
 
1H-NMR-Spektroskopie 
Varian Gemini 300 (300 MHz), Varian Mercury 300 (300 MHz), Varian Inova 400 (400 MHz), 
Varian Unity 500 (500 MHz), Bruker DRX 400 (400 MHz), Bruker DRX 500 (500 MHz), 
Varian Inova 600 (600 MHz). 
 
13C-NMR-Spektroskopie 
Varian Gemini 300 (75 MHz), Varian Mercury 300 (75 MHz), Varian Inova 400 (100 MHz), 
Varian Unity 500 (125 MHz), Bruker DRX 400 (100 MHz), Bruker DRX 500 (125 MHz). 
 
Die Spektren wurden mit Tetramethylsilan (TMS) bzw. deuteriertem Chloroform (CDCl3) als 
internen Standard aufgenommen, als Lösungsmittel diente, wenn nicht anders angegeben, 
deuteriertes Chloroform (CDCl3 von der Firma Deutero GmbH). Die im Lösungsmittel 
enthaltenen Spuren an Chloroform, das eine chemische Verschiebung von 1H-δ = 7.27 ppm, 
13C-δ = 77.0 ppm aufweist, wurden auf diese Verschiebung normiert.[1] Die chemischen 
Verschiebungen wurden in parts per million (ppm) und die Kopplungskonstante J in Hertz 
(Hz) angegeben.[228] 
Verwendete Signalmultiplizitäten: s = Singulett, d = Dublett, t = Triplett,  m = Multiplett, q = 
Quartett, qui = Quintett, br = breit. 
 
IR-Spektroskopie 
Perkin-Elmar FT/IR 1760S, Perkin-Elmar FT/IR 1750, Nicolet Impact 400D. 
Die Messungen erfolgten entweder als Film, in CHCl3 oder in Form von KBr-Presslingen. Die 
Angabe der Absorptionsbanden erfolgt in cm-1.  
 
Massenspektrometrie (MS) 
MS: Finnigan MAT SSQ 7000 (EI, 70 eV), Varian MAT 212 (EI, 70 eV, 1 mA). 
HRMS: Finnigan MAT 95. 
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Die Angabe der Signalintensitäten erfolgt in %, bezogen auf das Basissignal. Es werden nur 
Signale mit einer Intensität >1% aufgeführt. 
 
GC-MS 
Varian 3700, Säule: CP-Sil-8 (fused silica, 30 m x 0.25 mm ID). 
 
LC-MS 
Massenspektrometer: TSQ (Thermo Quest), HPLC: Pumpe: P4000 (Spectra SYSTEM), 
Detektor: UV6000LP (Spectra SYSTEM), Autosampler: AS3000 (Spectra SYSTEM). 
Das TSQ-System besteht aus einem Quadrupol-Massenspektrometer mit einem API 
(Atmospheric Pressure Ionization) Einlassteil, gekoppelt mit einer HPLC-Anlage, über die 
eine Vortrennung einzelner Komponenten aus den zu analysierenden Proben vorgenommen 
wird. Die Ionisation erfolgte mittels ESI (Elektrospray Ionization). 
 
Chirale analytische HPLC 
Hewlett-Packard Series 1050 und 1100, UV-Detektor (DAD), Säulen: Chiralpak ODS 
Hypersil (250 x 4.6 mm); bzw. Agilent Technologie 1200 Series, UV-Detektor (DAD), Säulen: 
Daicel IA, IB. 
Die Rt-Werte werden zusammen mit der entsprechenden Säule angegeben. 
 
Achirale Gaschromatographie 
Varian CP 3800, FID-Detektor. 
Für die Isomerentrennung an stationärer achiraler Phase wurden folgende Belegungen 
verwendet: CP-Sil 8 (fused silica, 30 m x 0.32 mm ID), Trägergas: Stickstoff (0.8 bar). 
 
Chirale Gaschromatographie 
Siemens Sichromat 2 und 3, FID-Detektor. 
Zur gaschromatographischen Trennung an stationärer chiraler Phase wurden folgende 
Belegungen verwendet: CP-Chirasil-Dex CB, Lipodex E, Lipodex G (alle 25 m x 0.25 mm, ID, 
Firma Merck).  
Die Bedingungen der Gaschromatographie und die Retentionszeiten (Rt) der getrennten 
Isomere sind mit der verwendeten Säule angegeben. Das Temperaturprogramm wurde 
folgendermaßen angegeben: Starttemperatur-Aufheizgeschwindigkeit (°C/min)-
Endtemperatur. 
 
Elementaranalyse 
Heraeus CHN-O-Rapid.  
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Die Angaben erfolgten in Massenprozent (%) der angegebenen Elemente. Eine Substanz gilt 
als authentisch, wenn ∆C,H,N <0.5% nicht überschreitet wird. 
 
Polarimeter 
Der Drehwert optisch aktiver Substanzen wurde auf einem Perkin-Elmer P241-Gerät bzw. 
Perkin-Elmer P341-Gerät gemessen.  
Die Substanzen wurden in einem Lösungsmittel von UVASOL-Qualität gelöst. Die jeweils 
angegebenen Konzentrationen [c] sind g/100 mL. 
 
Schmelzpunkt 
Tottoli-Schmelzpunktbestimmungsapparatur Büchi 510 und Büchi Meltingpoint B-540. 
Die Schmelzpunkte wurden mit einem Quecksilberthermometer bzw. digital am Gerät 
angezeigt und in offenen Kapillaren gemessen und sind nicht korrigiert. 
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8 Einzelbeschreibungen der Reaktionen 
8.1 Synthese von Amaminol A (16) und Amaminol B (17) 
 
Darstellung von Glutaraldehyd (34) 
 
 
 
Es wurden 96 mL (53 g, 530 mmol) einer Glutaraldehyd-Lösung (50 Gew% in H2O) viermal 
mit je 100 mL Dichlormethan extrahiert. Die organischen Extrakte wurden über MgSO4 
getrocknet und vom Lösungsmittel befreit. Anschließend wurde im Hochvakuum eine 
Kugelrohrdestillation (60 °C) durchgeführt und es wurde ein hellgelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 23.52 g (235 mmol, 60%) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 9.70 (br, 2H), 2.47 (dt, J = 7.1, 1.4 Hz, 4H), 1.87 (qui, J = 7.1 
Hz, 2H). 
13C-NMR-DEPT (75 MHz, CDCl3): δ -201.4 (2C), 42.6 (2C), 14.2. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den in der Literatur angegebenen überein.[80] 
 
 
Darstellung von (2E)-Methyl-7-oxohept-2-enoat (36) 
 
 
 
Zu einer Lösung aus 39.29 g (117.5 mmol) Carbomethoxymethylen-triphenylphosphoran (35) 
in 400 mL Dichlormethan wurde über einen Zeitraum von vier Tagen unter stetigem Rühren 
eine Lösung aus 23.52 g (235 mmol) frisch destilliertem Glutaraldehyd (34) in 250 mL 
Dichlormethan getropft. Anschließend wurde die Reaktionslösung vom Lösungsmittel befreit 
und mittels Kugelrohrdestillation destilliert (0.8 mbar, 78 °C), um nicht reagierten 
Glutaraldehyd (34) zu entfernen. Der Rückstand wurde mit mehreren Portionen Et2O 
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aufgenommen und das ausgefallene Triphenylphosphinoxid wurde abfiltriert. Das Filtrat 
wurde vom Lösungsmittel befreit und der Rückstand wurde erneut mittels 
Kugelrohrdestillation aufgereinigt (0.8 mbar, 78 °C). Die abschließende 
Säulenchromatographie an Kieselgel (n-Pentan/Et2O 1:4) lieferte das Produkt.  
 
Ausbeute:    m = 9.82 g (62.88 mmol, 54%) 
DC:     Rf = 0.54 (n-Pentan/Et2O 1:4) 
dr:     19:1 (1H-NMR)  
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 9.67 (m, 1H), 6.82 (dt, J = 14.6, 6.9 Hz, 1H), 5.74 (t, J = 15.7 
Hz, 1H), 3.61 (s, 3H), 2.39 (t, J = 7.1 Hz, 2H), 2.19-2.12 (m, 2H), 1.75-1.65 (m, 2H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 201.4, 166.5, 147.7, 121.5, 51.2, 42.6, 31.0, 20.0. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angegebenen überein.[81] 
 
 
Darstellung von (2E,4E)-Hepta-2,4-dien-1-triphenyl-phosphoniumbromid (37) 
 
 
 
Zu einer Lösung aus 56.88 mL (50 g, 446 mmol) 2,4-Heptadien-1-ol (38) in 60 mL 
Dichlormethan wurde langsam eine Lösung aus 13.97 mL (40.22 g, 149 mmol) 
Phosphortribromid in 60 mL Dichlormethan bei −10 °C getropft. Anschließend wurde das 
Reaktionsgemisch für 45 Minuten bei dieser Temperatur gerührt. Die Reaktion wurde durch 
Zugabe von 150 mL einer auf 0 °C gekühlten gesättigten wässrigen NaHCO3-Lösung 
gestoppt. Nach dreimaliger Extraktion mit n-Pentan wurden die vereinigten organischen 
Phasen zweimal mit einer gesättigten wässrigen NaCl-Lösung gewaschen und abschließend 
über NaSO4 getrocknet. Nach Entfernen des Lösungsmittels unter reduziertem Druck, wurde 
das Rohprodukt (2E,4E)-Hepta-2,4-dienyl-1-bromid zu einer Lösung aus 122.4 g (468 mmol) 
Triphenylphosphin in 560 mL Toluol gegeben. Das Reaktionsgemisch wurde für drei Tage 
bei Raumtemperatur unter Lichtausschluss gerührt. Das kristalline Produkt wurde 
anschließend abfiltriert und mit wenig Toluol gespült. Nach sechsstündiger Trocknung im 
Hochvakuum wurde das Wittig-Salz 37 als weißer Feststoff erhalten.  
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Ausbeute:    m = 100.88 g (230.66 mmol, 52% bzgl. 38) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.82-7.75 (m, 9H), 7.69-7.62 (m, 6H), 6.33 (ddd, J = 15.4, 
10.2, 5.2 Hz, 1H), 5.86 (dd, J = 15.4, 10.2 Hz, 1H), 5.70-5.61 (m, 1H), 5.35.5.23 (m, 1H), 
4.71 (dd, J = 15.2, 7.2 Hz, 2H), 2.02-1.95 (m, 2H), 0.91 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ [140.9, 140.7], [139.5, 139.4], [134.9, 134.8], [133.9, 133.8], 
[130.3, 130.1], [127.5, 127.4], [118.5, 117.4], [113.3, 113.1], [28.5, 27.8], 25.5 (2C), 13.0 
(2C). 
 
Die spektroskopischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angegebenen überein.[82] 
 
 
Darstellung von (2E,7E,9E,11E)-Methyl-tetradeca-2,7,9,11-tetraenoat (39)  
           
 
 
Zu einer Lösung des (2E,4E)-Hepta-2,4-dien-1-triphenyl-phosphoniumbromids (37) (75.02 g, 
171.53 mmol) in 200 mL THF wurden bei einer Temperatur von −30 °C 112.84 mL n-BuLi 
(171.53 mmol, 15%ige Lösung in n-Hexan) getropft. Die dunkel rote Suspension wurde eine 
Stunde bei einer Temperatur von −30 °C gerührt. Anschließend wurden 24.46 g (156.61 
mmol) (2E)-Methyl-7-oxohept-2-enoat (36), gelöst in 220 mL THF, zugetropft. Die Kühlung 
wurde entfernt, so dass sich der Ansatz auf Raumtemperatur erwärmen konnte. Es wurde für 
1.5 Stunden weiter gerührt. Nach Hydrolyse mit destilliertem Wasser und anschließender 
Phasentrennung wurde dreimal mit n-Pentan extrahiert (3 x 600 mL). Die vereinigten 
organischen Phasen wurden mit gesättigter wässriger NaCl-Lösung gewaschen und über 
Na2SO4 getrocknet. Nach Säulenchromatographie an Kieselgel (n-Pentan/Et2O 1:1) wurde 
der Ester 39 als Isomerengemisch mit einem (2E,7E,9E,11E/2E,7Z,9E,11E)-
Isomerenverhältnis von 3:2 erhalten. 
 
Ausbeute:    m =  36.21 g  (154.52 mmol, 99%) 
dr:    3:2 (13C-NMR) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 6.99-6.92 (m, 1H), 6.18-6.02 (m, 3H), 5.85-5.84 (m, 2H), 5.83-
5.71 (m, 2H), 3.72 (s, 3H), 2.25-2.08 (m, 6H), 1.57-1.53 (m, 2H), 1.03-0.98 (m, 3H). 
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13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 166.9, 149.1, 136.5, 132.9, 131.2, 130.3, 129.2, 125.6, 120.9, 
51.2, 31.9, 31.5, 27.6, 25.7, 13.4. 
 
 
Darstellung von (2E,7E,9E,11E)-Tetradeca-2,7,9,11-tetraen-1-ol (40) 
    
 
 
Zu einer Lösung aus 36.21 g (154.52 mmol) Ester 39 in 1.5 L Dichlormethan wurden bei −78 
°C 470 mL (469.83 mmol, 1.0 M in n-Heptan) DIBAL-H getropft und 15 Minuten gerührt. Die 
Reduktion wurde bei −78 °C mit 50 mL Methanol gestoppt. Das Reaktionsgemisch wurde auf 
Raumtemperatur erwärmt und mit gesättigter wässrigen NaK-Tartrat-Lösung (1 L) versetzt 
und für acht Stunden stark gerührt. Die anschließende Extraktion erfolgte mit Dichlormethan, 
die vereinigten organischen Phasen wurden mit einer gesättigten wässrigen NaCl-Lösung 
gewaschen und anschließend über Na2SO4 getrocknet. Nach Entfernen des Lösungsmittels 
wurde das Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch (n-Pentan/Et2O 1:1) gereinigt. 
Es wurde der Alkohol 40 als ein klares Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 28.28 g (137.06 mmol, 89%) 
DC:    Rf  = 0.35 (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
dr:     2.2:1 (1H-NMR)  
 
Äquilibrierung der 7E/7Z-Doppelbindung 
Es wurden 10 g (48.47 mmol) des Alkohols 40 in 300 mL Dichlormethan gelöst und mit 910 
mg (3.65 mmol) elementarem Jod versetzt. Nach 30 min Rühren bei Raumtemperatur 
wurden 100 mL einer gesättigten wässrigen Na2S2O3-Lösung zugegeben. Die Phasen 
wurden getrennt und die wässrige Phase wurde dreimal mit je 100 mL Dichlormethan 
extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter NaCl-Lösung 
gewaschen und anschließend über Na2SO4 getrocknet. Nach Entfernung des Lösungsmittels 
wurde das Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch (n-Pentan/Et2O 1:1) gereinigt. 
Das Verhältnis an (2E,7E,9E,11E)-Isomer zu (2E,7Z,9E,11E)-Isomer betrug 7:1 (1H-NMR). 
 
Ausbeute:    m = 9.89 g (47.98 mmol, 99%) 
dr:     7:1 (1H-NMR) 
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 6.12-6.04 (m, 4H), 5.74-5.63 (m, 4H), 4.11-4.09 (m, 2H), 2.15-
2.04 (m, 6H), 1.58 (s, 1H), 1.51-1.45 (m, 2H), 1.01 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 136.1, 133.7, 132.9, 130.8, 130.7, 129.4, 129.2, 129.1, 63.8, 
32.2, 31.6, 28.7, 25.8, 13.6. 
IR (kapillar): 3341, 3009, 2926, 1448, 992 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 206 (100) [M]+, 175 (57), 159 (15), 145 (11), 138 (45), 119 (46), 
105 (60), 91 (77), 79 (86), 67 (27), 55 (24). 
HRMS berechnet für C14H22O: 206.1671, gefunden 206.1671. 
 
 
Darstellung von 1-Hydroxy-1,2-benziodoxol-3(1H)-on-1-oxid (41) 
 
I
O
O
OH
O
C7H5IO4
280,02
 
 
In einem 2 L-Rundkolben wurden 50 g (200 mmol) 2-Iodobenzoesäure zu einer Lösung von 
181 g (290 mmol) Oxone® (2 KHSO5-KHSO4-K2SO4) in 650 mL dest. Wasser gegeben. Die 
Reaktionslösung wurde dann auf 70-73 °C erhitzt und für drei Stunden bei dieser Temperatur 
stark gerührt. Anschließend wurde die Suspension auf 0 °C abgekühlt, und bei dieser 
Temperatur für 1.5 Stunden langsam gerührt. Das Gemisch wurde über eine Glasfritte filtriert 
und der weiße Rückstand wurde mehrmals mit dest. Wasser (6 x 100 mL) und Aceton (2 x 
100 mL) gewaschen. Nach dem Trocknen (16 Stunden bei Raumtemperatur) wurde das 
Produkt als weißer kristalliner Feststoff erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 49.27 g (176 mmol, 88%) 
 
1H-NMR (300 MHz, DMSO-d6): δ 8.15 (d, J = 7.7 Hz, 1H), 8.05-8.01 (m, 1H), 7.99-7.98 (t, J 
= 1.4 Hz, 1H), 7.87-7.82 (t, J = 7.4 Hz, 1H).  
 
Die spektroskopischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angegebenen Daten 
überein.[83] 
 
 
 
EXPERIMENTELLER TEIL 
 130 
Darstellung von D-(+)-Phenylalaninmethylester-hydrochlorid (45) 
 
   
 
Es wurden 180 mL Methanol auf 0 °C gekühlt und bei dieser Temperatur wurden langsam 33 
mL (36.43 g, 464 mmol) Acetylchlorid zugetropft. Anschließend wurden 24.2 g (146.49 
mmol) D-(+)-Phenylalanin portionsweise zugegeben und nach vollständiger Zugabe wurde 
die Reaktionslösung 24 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Das Lösungsmittel wurde 
unter vermindertem Druck entfernt und ein weißer Feststoff wurde erhalten. Dieser wurde in 
250 mL EtOAc aufgenommen und gelöst. Anschließend wurde mit einer gesättigten 
wässrigen NaHCO3-Lösung (250 mL) extrahiert. Die abgetrennte wässrige Phase wurde mit 
EtOAc extrahiert. (6 x 100 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden über Na2SO4 
getrocknet und anschließend wurde das Lösungsmittel unter reduziertem Druck entfernt. Das 
gelbe Öl wurde nach Kugelrohrdestillation erhalten (50 °C/1 mbar, 10 min). 
 
Ausbeute:    m = 25.32 g (117.4 mmol, 80%)  
DC:     Rf = 0.3 (EtOAc) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 6.98-6.85 (m, 5H), 3.36-3.01 (m, 4H), 2.73-2.68 (m, 1H), 2.55-
2.51 (m, 1H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 174.9, 137.2, 128.9 (2C), 127.9 (2C), 126.2, 55.4, 51.2, 40.7. 
 
Die spektroskopischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angegebenen Daten 
überein.[16,20b] 
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Darstellung über D-(+)-Phenylalaninmethylamid (46) von (2R,5R)-5-Benzyl-2-
tert-butyl-3-methyl-imidazolidin-4-on (13b) 
 
 
N
H
N
tBu
Me
O
Ph
C15H22N2O
246,35
13b
 
 
Bei Raumtemperatur wurden zu 25.32 g (141.27 mmol) D-Phenylalaninmethylester (45) 52.5 
mL einer ethanolischen Methylamin-Lösung (8M in abs. EtOH) getropft. Anschließend wurde 
die gelbe Lösung für 24 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Nach dem Entfernen des 
Lösungsmittels unter reduziertem Druck wurde ein gelbes Öls erhalten, welches mittels 
Kugelrohrapparatur (50 °C, 1 mbar, 20 min) wurde. Es wurde das Amid als ein gelbes Öl in 
quantitativer Ausbeute erhalten und direkt in den nächsten Schritt zu 13b eingesetzt. 
 
Ausbeute:   m = 24.93 g (139.85 mmol, 99%) 
DC:     Rf = 0.14 (EtOAc)  
 
Zu einer Lösung aus 25.19 g (141.39 mmol) D-(+)-Phenylalaninmethylamid (46) in 288 mL 
abs. THF wurden 18.43 mL (14.61 g, 169.67 mmol) Pivalaldehyd getropft. Anschließend 
wurden 4.58 g (28.11 mmol) Fe(III)Cl3 und 15 g Molsieb (4Å) zugegeben. Die Mischung 
wurde für 24 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Die schwarze Reaktionslösung wurde an 
Celite® filtriert und der Rückstand wurde mit einer 1:1-Mischung aus Diethylether/EtOAc 
gewaschen. Das Filtrat wurde dreimal mit dest. Wasser extrahiert. Die vereinigten wässrigen 
Phasen wurden zweimal mit EtOAc extrahiert. Die organischen Phasen wurden über Na2SO4 
getrocknet und unter reduziertem Druck wurden die Lösungsmittel entfernt. Die 
Stereoisomere wurden an Kiesegel säulenchromatographisch getrennt. Das trans-(2S/5R)-
Isomer wurde mit Diethylether als Eluent abgetrennt, anschließend konnte das cis-(2R/5R)-
Isomer 13b mit EtOAc als reines Öl erhalten werden.  
 
Ausbeute:   m = 18.09 g (73.43 mmol, 52%) trans-(2S/5R)-Isomer 
    m = 12.23 g (49.64 mmol, 35%) cis-(2R/5R)-Isomer (13b) 
DC:     Rf = 0.34 (Et2O) trans-(2S/5R)-Isomer 
Rf = 0.15 (Et2O) cis-(2R/5R)-Isomer (13b) 
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Äquilibrierung trans-(2S/5R)-Isomer zu cis-(2R/5R)-13b  
Das trans-(2S/5R)-Isomer (18.09 g, 73.43 mmol) wurde in 100 mL abs. THF gelöst. 
Anschließend wurden 2.49 g (15.28 mmol) Fe(III)Cl3 zugeben und das Gemisch wurde bei 
Raumtemperatur für 14 Stunden gerührt. Die weitere Aufarbeitung und Reinigung wurde wie 
oben beschrieben, durchgeführt. Es wurden 6.62 g (26.87 mmol) des trans-(2S/5R)-Isomer 
zurückgewonnen und 5.65 g des gewünschten cis-(2R/5R)-Isomer 13b isoliert. 
 
Ausbeute:   m = 6.62 g (26.87 mmol, 37%) trans-(2S/5R)-Isomer  
m = 5.65 g, 22.93 mmol, 31%) cis-(2R/5R)-Isomer 13b  
m = 17.85 g (72.46 mmol, 51%) cis-(2R/5R)-Isomer 13b über 2 
Schritte 
 
Analytische Daten des trans-Isomers:  
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.31-7.12 (m, 5H), 3.84-3.81 (m, 1H), 3.78 (d, J = 1.9 Hz, 1H), 
3.09 (dd, J = 14.1, 4.2 Hz, 1H), 2.87 (s, 3H), 2.88-2.83 (m, 1H), 1.85 (br, 1H), 0.88 (s, 9H).  
13C-NMR-DEPT (75 MHz, CDCl3): δ 175.2, 137.3, 129.3 (2C), 128.4 (2C), 126.5, 83.2, 59.4, 
38.4, 37.6, 31.2, 25.4 (3C). 
 
Analytische Daten des cis-Isomers 13b:  
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.30-7.19 (m, 5H), 4.03 (s, 1H), 3.69-3.66 (m, 1H), 3.01 (dd, J 
= 13.7, 4.1 Hz, 1H), 2.95-2.90 (m, 1H), 2.89 (s, 3H), 1.68 (br, 1H), 0.81 (s, 9H).  
13C-NMR-DEPT (75 MHz, CDCl3): δ 175.1, 137.7, 129.5 (2C), 128.4 (2C), 126.5, 82.3, 59.2, 
38.0, 34.8, 30.5, 25.2 (3C). 
 
Die spektroskopischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angegebenen überein.[20a] 
 
 
Darstellung von (2R,5R)-5-Benzyl-2-tert-butyl-3-methyl-4-oxoimidazolidin-1-ium 
2,2,2-trifluoracetat (13b·TFA) 
N
H
N
tBu
Me
O
Ph
TFA
C17H22F3N2O2
343,36
 
 
Zu einer Lösung aus 10.27 g (41.69 mmol) (2R,5R)-Amin 13b in Diethylether wurden 3.09 
mL (4.75 g, 41.69 mmol) Trifluoressigsäure (TFA) getropft und für 20 Minuten gerührt. Der 
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ausgefallene Niederschlag wurde unter reduziertem Druck vom Lösungsmittel befreit. 
Anschließendes Umkristallisieren aus EtOAc und Et2O lieferte das TFA-Salz als einen 
weißen kristallinen Feststoff. 
 
Ausbeute:   m = 14.78 g (41.02 mmol, 98%)  
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.41-7.29 (m, 5H), 4.40 (s, 1H), 4.14 (dt, J = 3.6, 1.9 Hz, 1H), 
3.54 (dd, J = 14.6, 3.6 Hz, 1H), 3.19 (dd, J = 14.5, 5.6 Hz, 1H), 2.95 (s, 3H), 0.72 (s, 9H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 170.7, 133.3, 130.1 (2C), 129.7 (2C), 128.3, 85.6, 83.6, 79.4, 
76.9, 56.9, 34.3, 34.1, 30.9, 24.7 (3C). 
 
Die spektroskopischen Daten stimmen mit denen in der Literatur abgegebenen überein.[19] 
 
 
Darstellung von (2E,7E,9E,11E)-Tetradeca-2,7,9,11-tetraenal (33)  
 
 
 
Zu einer Lösung von 8.19 g (39.69 mmol) Alkohol 40 in 50 mL DMSO wurden 24.65 g (88.52 
mmol) IBX (41), suspendiert in 150 mL DMSO, getropft. Nach 1.5 Stunden wurde die 
Reaktion mit 150 mL dest. Wasser gestoppt. Der weiße Niederschlag wurde abfiltriert und 
mit Et2O gewaschen. Das Filtrat wurde dreimal mit Diethylether (3 x 100 mL) extrahiert. Die 
organischen Phasen wurden über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernen des Lösungsmittels 
wurde der rohe Aldehyd 33 (~9.5 g) aufgrund seiner Instabilität ohne weitere Aufreinigung in 
den nächsten Reaktionsschritt eingesetzt. 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 9.51 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 6.88-6.81 (m, 1H), 6.16-6.03 (m, 5H), 
5.75-5.70 (m, 2H), 2.38-2.31 (m, 2H), 2.17-2.09 (m, 4H), 1.64-1.59 (m, 2H), 1.01 (t, J = 7.4 
Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 194.1, 172.3, 158.5, 136.5, 133.2, 133.1, 131.6, 131.5, 130.3. 
129.3, 32.1, 27.4, 25.8, 13.5. 
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Darstellung von (3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-
inden-4-carbaldehyd (32)  
 
 
Der Aldehyd 33 wurde in 150 mL (2% v/v. H2O/CH3CN) einer H2O/CH3CN-Lösung auf −18 °C 
gekühlt und 2.41 g (6.08 mmol) des Imidazolidinonsalzes 13b·TFA wurden in einer Portion 
zugegeben. Das Reaktionsgemisch wurde für zwölf Stunden bei −18 °C gehalten. 
Anschließend wurde es an Kieselgel filtriert, wobei Dichlormethan als Eluent verwendet 
wurde. Nach Entfernen des Lösungsmittels wurde das Rohprodukt an Kieselgel 
säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/Et2O 9:1). Es wurde ein hellgelbes Öl erhalten.  
 
Ausbeute:    m = 5.56 g (27.21 mmol, 69% über zwei Stufen) 
DC:    Rf = 0.57 (n-Pentan/Et2O 9:1) 
Drehwert:   [α]22D = −283.8 (c = 1, CHCl3) 
de:     86% (GC) 
ee:     98% (GC) 
achirale GC:   Rt1: 7.294 min (Hauptdiastereomer 32) 
Rt2: 7.572 min (Nebendiastereomer 32a) 
    (CP-Sil-8, 30 m x 0.32 mm ID, 100-10-300, 11.6 PSI N2) 
 
chirale GC:   Rt1: 43.634 min, Rt1: 44.017 min (Hauptdiastereomer 32) 
    Rt2: 45.423 min, Rt2: 45.701 min (Nebendiasteremer 32a)  
(CP-Chiralsil-dex-CB, 25 m x 0.25 mm ID, Lipodex E, 25 m x 
0.25 mm, 80-10iso-1-100-3-180-40iso, 11.6 PSI H2) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 9.62 (d, J = 3.0 Hz, 1H), 5.88 (d, J = 9.9 Hz, 1H), 5.53 (dt, J = 
15.1, 6.3 Hz, 1H), 5.44-5.40 (m, 1H), 5.35 (dd, J = 15.1, 8.8 Hz, 1H), 3.34-3.30 (m, 1H), 2.52 
(ddd, J = 9.1, 6.3, 2.7 Hz, 1H), 1.98 (dq, J = 7.4, 6.3 Hz, 2H), 1.85-1.78 (m, 3H), 1.77-1.63 
(m, 3H), 1.18-1.10 (m, 2H), 0.93 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 204.7, 135.2, 129.7, 129.3, 127.7, 56.1, 44.9, 41.1, 39.5, 
28.4, 27.5, 25.4, 22.3, 13.6. 
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IR (film): 3017, 2960, 2876, 1712, 1217, 970, 758 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 204 (40) [M]+, 175 (60), 157 (25), 147 (37), 134 (92), 119 (71), 105 
(62), 91 (100), 79 (56), 67 (20), 55 (16). 
HRMS berechnet für C14H20O: 204.1514, gefunden: 204.1514. 
 
 
Darstellung von (E)-3-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-
hexahydro-1H-inden-4-yl)acrylaldeyd (50) 
 
O
H
H
C16H22O
230,35
 
     
Zu einer Suspension aus 530 mg (1.24 mmol) ((1,3-Dioxolan-2-yl)methyl)-
triphenylphosphoniumbromid (49) in 3 mL THF wurden bei einer Temperatur von 0 °C 133 
mg (1.19 mmol) Kalium-tert-butylat gegeben. Nach 30 Minuten Rühren wurde zu der intensiv 
gelb gefärbten Lösung 191 mg des Aldehyds 32 (0.94 mmol), gelöst in 5 mL THF, gegeben. 
Das Reaktionsgemisch wurde für 2.5 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Anschließend 
wurde mit einer wässrigen 10%igen Oxalsäure-Lösung hydrolysiert und die Mischung wurde 
für weitere 17 Stunden gerührt. Das Gemisch wurde fünfmal mit Et2O extrahiert und die 
vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter wässriger NaHCO3-Lösung 
gewaschen. Die wässrige Phase wurde mit Et2O extrahiert. Die vereinigten organischen 
Phasen wurden über NaSO4 getrocknet. Anschließend wurde die Lösung auf ca. ein Drittel  
ihres Volumens reduziert und der Rückstand wurde an Kieselgel filtriert. Nach dem Entfernen 
des Lösungsmittels wurde das Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt 
(n-Pentan/Et2O 10:1) und es wurde ein farbloses Öl erhalten.  
 
Ausbeute:   m = 127 mg (0.36 mmol, 38%) 
DC:    Rf = 0.43 (n-Pentan/Et2O 10:1) 
dr:    4:1 (1H-NMR) 
 
Analytische Daten des Hauptisomers: 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 9.46 (d, J = 7.9 Hz, 1H), 6.74 (dd, J = 15.7, 9.9 Hz, 1H), 6.09 
(dd, J = 15.7, 7.9 Hz, 1H), 5.88 (d, J = 9.9 Hz, 1H), 5.52-5.44 (m, 2H), 5.32 (dd, J = 15.1, 8.8 
EXPERIMENTELLER TEIL 
 136 
Hz, 1H), 3.00 (m, 1H), 2.67-2.62 (m, 1H), 2.03 (qui, J = 7.4 Hz, 2H), 1.91-1.83 (m, 2H), 1.76-
1.49 (m, 4H), 1.26-1.03 (m, 2H), 0.97 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 194.1, 161.1, 135.3, 132.6, 129.9, 129.6, 127.9, 47.9, 45.3, 
44.7, 42.8, 29.0, 27.9, 25.6, 22.1, 13.9. 
 
IR (film):  3016, 2928, 2868, 1691, 1457, 1114, 974, 747 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 230 (20) [M]+, 201 (43), 187 (32), 173 (34), 157 (40), 145 (36), 131 
(78), 120 (100), 105 (52), 91 (96), 79 (67), 67 (26), 55 (21). 
 
 
Darstellung von (E)-Methyl-3-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-
hexahydro-1H-inden-4-yl)acrylat (53) 
 
OMeO
H
H
C17H24O2
260,37
 
 
Eine Lösung aus 4.50 g (22.02 mmol) Aldehyd 32 und 18.41 g (5.06 mmol) 
(Triphenylphosphoraniliden)-essigsäuremethylester (35) in 150 mL trockenem Toluol wurde 
für 16 Stunden unter Rückfluss erhitzt. Anschließend wurde das Lösungsmittel entfernt und 
das Rohprodukt wurde in wenig Toluol aufgenommen. Die säulenchromatographische 
Reinigung an Kieselgel (n-Pentan/Et2O 10:1) lieferte das Produkt als ein farbloses Öl. 
 
Ausbeute:    m = 5.56 g (21.36 mmol, 97%)  
DC:    Rf = 0.43 (n-Pentan/Et2O 10:1) 
Drehwert:   [α]22D = −177.1 (c = 1, CHCl3) 
dr:    6:1 - 10:1 (13C-NMR) 
 
Analytische Daten des Hauptisomers: 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 6.87 (dd, J = 15.6, 9.8 Hz, 1H), 5.86 (d, J = 9.6 Hz, 1H), 5.78 
(d, J = 15.7 Hz, 1H), 5.45-5.40 (m, 2H), 5.35 (dd, J = 15.1, 7.9 Hz, 1H), 3.69 (s, 3H), 2.94 (m, 
1H), 2.46 (ddd, J = 10.7, 6.3, 4.5 Hz, 1H), 2.00 (dqui, J = 7.4, 6.3 Hz, 2H), 1.85-1.82 (m, 2H), 
1.68-1.62 (m, 3H), 1.50-1.44 (m, 1H), 1.18-1.16 (m, 2H), 0.94 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
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13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 1669, 151.8, 134.8, 130.0, 129.5, 128.2, 120.4, 51.3, 47.5, 
45.4, 44.8, 42.8, 29.1, 27.9, 25.6, 22.1, 13.9. 
 
IR (film): 3015, 2955, 2873, 1726, 1654, 1268, 979, 724 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 260 (13) [M]+, 229 (9), 201 (37), 171 (39), 157 (21), 145 (27), 131 
(64), 119 (89), 105 (72), 91 (97), 79 (100), 67 (43), 55 (40). 
HRMS berechnet für C17H24O2: 260.1776, gefunden: 260.1776. 
 
 
Darstellung von Methyl-3-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl-2,3,3a,4,5,7a-
hexahydro-1H-inden-4-yl)propanoat (54) und  
(2R,3S,3aR,5aS,8aR,8bS)-Methyl-3-propyl-1,2,3,3a,5a,6,7,8,8a,8b-decahydro-as-
indacen-2-carboxylat (55) 
 
  
 
Zu einer Lösung aus 100 mg (0.38 mmol) α,β-ungesättigten Methylester 53 in 10 mL 
Methanol wurden bei 0 °C 140 mg (5.76 mmol) aktiviertes Magnesiumpulver gegeben. Die 
Suspension wurde für eine Stunde bei 0 °C kräftig gerührt und anschließend auf 
Raumtemperatur erwärmt. Die Reaktion wurde mit 20 mL 10%iger HCl-Lösung gestoppt. 
Nach der Phasentrennung wurde die wässrige Phase viermal mit Diethylether extrahiert. Die 
vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter wässriger NaCl-Lösung gewaschen, 
über MgSO4 getrocknet und anschließend vom Lösungsmittel befreit. Nach Reinigung durch 
Säulenchromatographie an Kieselgel (n-Pentan/Et2O 9:1) wurde der gewünschte Ester 54 
und ein Nebenprodukt 55 erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 69.52 mg (0.26 mmol, 69%) (54) 
    m = 28.92 mg (0.11 mmol, 29%) (55) 
DC:     Rf = 0.52 (n-Pentan/Et2O 9:1) (54) 
Rf = 0.38 (n-Pentan/Et2O 20:1) (55) 
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Drehwert:   [α]22D = −56.6 (c = 1, CHCl3) (54) 
[α]22D = −78.2 (c = 1, CHCl3) (55) 
 
Analytische Daten von 54: 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.80 (d, J = 9.9 Hz, 1H), 5.46 (dt, J = 15.1, 6.3 Hz, 1H), 5.36 
(ddd, J = 9.6, 5.2, 2.4 Hz, 1H), 5.23 (dd, J = 15.4, 9.0 Hz, 1H), 3.64 (s, 3H), 2.86-2.83 (m, 
1H), 2.46-2.36 (m, 1H), 2.24-2.20 (m, 1H), 1.98 (dqui J = 7.4, 6.3 Hz, 2H), 1.82-1-1.63 (m, 
6H), 1.62-1.51 (m, 2H), 1.18-1.13 (m, 3H), 0.95 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 174.4, 133.9, 130.9, 129.4, 128.2, 51.4, 46.2, 44.6, 43.1, 42.0, 
31.5, 29.3, 27.9, 26.3, 25.7, 22.2, 13.9. 
 
IR (film): 3014, 2952, 2867, 1739, 1438, 1168, 970, 719 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 262 (100) [M]+, 231 (48), 218 (56), 201 (73), 175 (89), 159 (84), 
145 (46), 131 (73), 119 (97), 105 (54), 91 (98), 79 (68), 67 (27), 55 (27). 
HRMS berechnet für C17H26O2: 262.1933, gefunden: 262.1933. 
 
Analytische Daten von 55:  
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 5.88 (d, J = 9.8 Hz, 1H, 10), 5.67 (dt, J = 9.8, 3.1 Hz, 1H, 11), 
3.66 (s, 3H, 17), 2.98 (ddd, J = 14.9, 7.6, 3.7 Hz, 1H, 2), 2.48-2.43 (m, 1H, 12), 2.24-2.20 (m, 
1H, 4), 2.17-2.11 (m, 1H, 3α), 1.90-1.85 (m, 1H, 8α), 1.84-1.78 (m, 4H, 6α, 9, 13), 1.73-1.66 
(m, 2H, 7), 1.62-1.54 (m, 1H, 3β), 1.50-1.44 (m, 2H, 14α, 15α), 1.36-1.26 (m, 1H, 15β), 1.21-
1.07 (m, 3H, 6β, 8β, 14β), 1.05-0.99 (m, 1H, 5), 0.90 (t, J = 7.4 Hz, 3H, 16). 
13C-NMR (125 MHz, CDCl3): δ 175.1 (s, 1), 130.8 (d, 10), 129.5 (d, 11), 51.1 (q, 17), 49.1 (d, 
5), 48.4 (d, 9), 46.8 (d, 2), 45.5 (d, 12), 43.9 (d, 13), 42.3 (d, 4), 33.8 (t, 3), 33.0 (t, 14), 29.5 
(t, 8), 28.8 (t, 6), 22.5 (t, 7), 21.5 (t, 15), 14.5 (q, 16). 
 
IR (film): 3015, 2952, 2867, 1734, 1455, 1376, 1193, 1166, 710 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 262 (27) [M]+, 230 (18), 219 (22), 202 (100), 187 (10), 173 (15), 
159 (61), 147 (6), 134 (20), 119 (21), 105 (13), 91 (35), 87 (20), 79 (23), 67 (9), 55 (12). 
HRMS berechnet für C17H26O2: 262.1933, gefunden 262.1933. 
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Darstellung von ((2R,3S,3aR,5aS,8aR,8bS)-3-Propyl-1,2,3,3a,5a,6,7,8,8a,8b-
decahydro-as-indacen-2-yl)methanol (58) 
 
C16H26O
234,38
HO
H
H
 
 
Zu 57.85 mg (1.52 mmol) LiAlH4 in 10 mL Diethylether wurden 100 mg (0.38 mmol) 
Methylester 55 in 5 mL Diethylether gegeben und für eine Stunde bei Raumtemperatur 
gerührt. Die Reaktion wurde vorsichtig mit 1 mL Wasser, 1 mL 15%iger NaOH-Lösung und 3 
mL Wasser beendet. Der Feststoff wurde abfiltriert und mehrmals mit Diethylether 
gewaschen. Das Filtrat wurde vom Lösungsmittel befreit und nach Säulenchromatographie 
an Kieselgel (n-Pentan/Et2O 1:1) wurde der Alkohol erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 82 mg (0.35 mmol, 92%) 
DC:     Rf = 0.43 (n-Pentan/Et2O 1:1) 
dr :    5:1 (13C-NMR) 
 
Analytische Daten des Hauptisomers: 
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ 5.84 (d, J = 9.6 Hz, 1H), 5.68 (dt, J = 9.8, 2.8 Hz, 1H), 3.71 (dd, 
J = 9.8, 5.2 Hz, 1H), 3.48-3.39 (m, 1H), 2.23-2.16 (m, 1H), 2.10-1.99 (m, 1H), 1.95-1.76 (m, 
4H), 1.75-1.64 (m, 4H), 1.52-1.25 (m, 6H), 1.23-1.11 (m, 1H), 1.07-1.01 (m, 2H), 0.92 (t, J = 
6.3 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 130.6, 130.3, 62.9, 49.2, 46.9, 45.8, 43.6, 42.9, 41.6, 33.4, 
31.7, 29.4, 28.9, 22.4, 21.4, 14.5. 
 
IR (film): 3335 (br.), 2925, 1454, 1376, 1055, 969, 758 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 236 (39), 234 (18), 203 (58), 191 (37), 177 (92), 161 (37), 135 
(33), 121 (100), 107 (26), 95 (52), 91 (57), 79 (74), 67 (92), 55 (40). 
 
 
 
 
EXPERIMENTELLER TEIL 
 140 
Darstellung von ((2R,3S,3aR,5aS,8aR,8bS)-3-propyl-1,2,3,3a,5a,6,7,8,8a,8b-
decahydro-as-indacen-2-yl)methyl-4-brombenzoat (59) 
 
O
H
H
8
9
10
111213
14
15 16
O
Br
1
2
3
4
5
6
7
17
18
19
20 21
22
23
C23H29BrO2
417,38
 
 
Zu einer Lösung aus 70 mg (0.30 mmol) Alkohol 58 und 1.82 mg (0.015 mmol) DMAP in 5 
mL Dichlormethan wurden bei 0 °C 284 mL Triethylamin (206 mg, 1.79 mmol) und 197 mg 4-
Bromobenzoylchlorid (0.89 mmol) nacheinander zugegeben. Nach einer Stunde Rühren 
wurde die Reaktionslösung mit Diethylether verdünnt und mit dest. Wasser und ges. NaCl-
Lösung extrahiert. Die organische Phase wurde über MgSO4 getrocknet und das 
Lösungsmittel wurde unter reduziertem Druck entfernt. Anschließend wurde das Rohprodukt 
an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/Et2O 5:1). Es wurde ein farbloses 
Öl erhalten. 
 
Ausbeute:   m = 116 mg (0.28 mmol, 93%) 
DC:    Rf = 0.83 (n-Pentan/Et2O 5:1) 
dr:    5:1 (13C-NMR) 
 
Analytische Daten des Hauptisomers: 
1H-NMR (300MHz, CDCl3): δ 7.91 (dt, J = 8.8, 1.9 Hz, 2H, 4, 5), 7.59 (dt, J = 8.5, 1.6 Hz, 2H, 
2, 3), 5.90 (d, J = 9.6 Hz, 1H, 17), 5.71 (dt, J = 9.8, 2.7 Hz, 1H, 18), 4.38 (dd, J = 10.7, 5.7 
Hz, 1H, 8), 4.15 (m, 1H, 8), 2.53-2.46 (m, ½H), 2.34-2.24 (m, ½H), 2.16-2.05 (m, 1H), 1.99-
1.68 (m, 5H), 1.40-1.20 (m, 10H), 0.96-0.87 (m, 3H, 23). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 166.1 (7), 131.7, 131.0, 130.9, 129.9, 127.9, 65.8 (8), 49.3, 
47.1, 45.6, 43.7, 41.5, 39.5, 34.1, 31.7, 29.4, 28.9, 22.3, 21.5, 14.0 (16). 
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Darstellung von (2R,3S,3aR,5aS,8aR,8bS)-3-Propyl-1,2,3,3a,5a,6,7,8,8a,8b-
decahydro-as-indacen-2-yl)methyl-((1S,4R)-7,7-dimethyl-3-oxo-2-
oxabicyclo[2.2.1]heptan-1-sulfonat (60) 
H
H
O
S
O
O O
C26H40O4S
448,66
H
 
 
Zu einer Lösung aus 57 mg (0.24 mmol) Alkohol 58 und 50.47 mg (0.41 mmol) DMAP in 5 
mL Dichlormethan wurden bei 0 °C 105 mg (1S)-(+)-Camphersulfonsäurechlorid (0.49 mmol) 
zugegeben. Nach einer Stunde Rühren wurde die Reaktionslösung mit Dichlormethan (10 
mL) verdünnt und mit dest. Wasser (5 mL) und ges. NaCl-Lösung extrahiert. Die organische 
Phase wurde über MgSO4 getrocknet und das Lösungsmittel wurde unter reduziertem Druck 
entfernt. Anschließend wurde das Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch 
gereinigt (n-Pentan/Et2O 2:1). Es wurde ein farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 50 mg (0.12 mmol, 50%)  
dr:     3:1 (1H-NMR)  
 
Analytische Daten des Hauptisomers: 
1H-NMR (500MHz, CDCl3): δ 5.88 (m, 1H), 5.68 (dt, J = 9.8, 2.8 Hz, 1H), 4.33-4.30 (m, 1H), 
4.08-4.04 (m, 1H), 2.48-2.40 (m, 2H), 2.27-2.21 (m, 1H), 2.10-2.01 (m, 2H), 1.96-1.69 (m, 
8H), 1.59 (s, 3H), 1.52-1.36 (m, 4H), 1.25-1.18 (m, 2H), 1.14 (s, 3H), 1.08 (s, 3H), 0.99 (s, 
3H), 0.96-0.92 (m, 3H).  
13C-NMR (125 MHz, CDCl3): δ 178.2, 167.8, 130.9, 129.9, 91.2, 66.3, 54.8, 54.1, 48.9, 46.9, 
45.7, 43.6, 41.5, 39.3, 33.7, 31.8, 30.6, 29.4, 29.0, 28.9, 22.5, 21.4, 16.8 (2x), 14.5, 9.7. 
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Darstellung von 3-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-
1H-inden-4-yl)propan-1-ol (61) 
OH
H
H
C16H26O
234,38
 
 
Zu 534 mg (14.07 mmol) LiAlH4 in 25 mL Diethylether wurden 923 mg (3.52 mmol) 
Methylester 54 in 25 mL Diethylether gegeben und für eine Stunde bei Raumtemperatur 
gerührt. Die Reaktion wurde vorsichtig mit 1 mL Wasser, 1 mL 15%iger NaOH-Lösung und 3 
mL Wasser beendet. Der Feststoff wurde abfiltriert und mehrmals mit Diethylether 
gewaschen. Das Filtrat wurde vom Lösungsmittel befreit und nach Säulenchromatographie 
an Kieselgel (n-Pentan/EtOAc 7:3) wurde der Alkohol erhalten. Die zwei Diastereomere 
konnten nahezu vollständig mittels Säulechromatographie von einander getrennt werden. 
 
Ausbeute:    m = 759 mg (3.23 mmol, 92%) 
DC:    Rf = 0.42 (n-Pentan/EtOAc 7:3) 
Drehwert:   [α]22D = −214.1 (c = 1, CHCl3) 
dr:    4.4:1 (13C-NMR) 
 
Analytische Daten des Hauptisomers: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 5.83 (d, J = 9.6 Hz, 1H), 5.50 (dt, J = 15.1, 6.3 Hz, 1H), 5.42 
(ddd, J = 9.6, 5.2, 2.7 Hz, 1H), 5.29 (dd, J = 15.1, 8.8 Hz, 1H), 3.61 (t, J = 6.6 Hz, 2H), 2.90-
2.89 (m, 1H), 2.03 (dqui, J = 7.4, 6.3 Hz, 2H), 1.85-1.74 (m, 3H), 1.73-1.69 (m, 3H), 1.63-
1.50 (m, 1H), 1.49-1.42 (m, 3H), 1.33-1.23 (m, 2H), 1.18-1.12 (m, 2H), 0.97 (t, J = 7.4 Hz, 
3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 133.6, 131.1, 129.4, 128.7, 63.4, 46.3, 44.8, 43.2, 42.6, 30.1, 
29.4, 28.0, 27.0, 25.7, 22.2, 14.1. 
 
IR (film): 3363 (br.), 3013, 2953, 2868, 1455, 1054, 970, 757 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 234 (83) [M]+, 216 (6), 201 (8), 191 (14), 175 (98), 163 (48), 150 
(69), 137 (64), 119 (100), 105 (59), 91 (88), 79 (98), 67 (32), 55 (31). 
HRMS berechnet für C16H26O: 234.1984, gefunden: 234.1984. 
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Darstellung von 3-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-
1H-inden-4-yl)propanal (31) 
O
H
H
C16H24O
232,36
 
 
In 10 mL DMSO wurden 293 mg (1.25 mmol) Alkohol 61 gelöst. In einem zweiten Kolben 
wurden 694 mg (2.5 mmol) IBX (41) in 10 mL DMSO gelöst und bis zur Homogenisierung 
gerührt (20 min). Die IBX-Lösung wurde anschließend mittels einer Kanüle zur Alkohol-
Lösung gegeben. Nach zwei Stunden Rühren wurde das Reaktionsgemisch mit 20 mL 
Wasser hydrolysiert. Die resultierende Suspension wurde über eine Fritte filtriert. Die 
Extraktion des Filtrates wurde dreimal mit Diethylether durchgeführt. Die organischen 
Phasen wurden über MgSO4 getrocknet und nach Entfernen des Lösungsmittels wurde das 
Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel (n-Pentan/Et2O 5:1) gereinigt. Der 
Aldehyd wurde als ein farbloses Öl erhalten. Das unerwünschte Epimer konnte 
säulenchromatographisch abgetrennt werden. 
 
Ausbeute:    m = 253.27 mg (1.09 mmol, 87%) 
DC:    Rf = 0.59 (n-Pentan/Et2O 5:1)  
Drehwert:   [α]22D = −245.1 (c = 1, CHCl3) 
dr:     6.2:1-7.7:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 9.75 (t, J = 1.9 Hz, 1H), 5.82 (d, J = 9.9 Hz, 1H), 5.47 (dt, J = 
15.3, 6.3 Hz, 1H), 5.38 (ddd, J = 9.6, 5.5, 2.5 Hz, 1H), 5.25 (dd, J = 15.1, 9.1 Hz, 1H), 2.86 
(m, 1H), 2.56-2.43 (m, 2H), 2.33-2.31 (m, 1H), 2.01 (dqui, J = 7.4, 6.3 Hz, 2H), 1.83-1.68 (m, 
4H), 1.57-1.53 (m, 2H), 1.28-1.13 (m, 4H), 0.96 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 202.8, 133.8, 130.6, 129.3, 128.0, 46.2, 44.7, 43.1, 41.9, 
41.4, 29.3, 27.9, 25.7, 23.3, 22.2, 14.0. 
 
IR (film): 3413 (br.), 2951, 1719, 1457, 1221, 973, 756 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 232 (35) [M]+, 201 (30), 188 (36), 173 (74), 159 (57), 131 (100), 
119 (74), 105 (48), 91 (89), 79 (71), 67 (27), 55 (17). 
HRMS berechnet für C16H24O: 232.1827, gefunden: 232.1827. 
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Darstellung von 1-Cyclohexyl-2-nitropropan-1-ol (63) 
  
HO
NO2
C9H17NO3
187,24
 
 
Zu einer Lösung aus 1.08 mL Cyclohexancarbaldehyd (52) (1 g, 8.92 mmol) in 100 mL 
Dichlormethan wurden nacheinander 6.41 mL (6.69 g, 89.2 mmol) Nitroethan und 5.33 mL 
(5.43 g, 35.68 mmol) DBU gegeben und es wurde die Reaktionsmischung für zwei Tage bei 
Raumtemperatur gerührt. Anschließend wurde das Lösungsmittel entfernt und durch 
Säulenchromatographie an Kieselgel (n-Pentan/Et2O 1:1) wurde der Nitroalkohol als 
Diastereomerengemisch isoliert. Die relative Stereochemie und Diastereoselektivität wurde 
mit 13C-NMR bestimmt und mit Literaturdaten verglichen. 
 
Ausbeute:    m = 1.38 g (7.37 mmol, 83%) 
DC:    Rf = 0.67 (n-Pentan/Et2O 1:1) 
dr:    1.3:1 (anti/syn) (13C-NMR) 
 
Analytische Daten des Diastereomerengemisches: 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 4.73-4.38 (m, 1H), 3.96-3.92 (m, 0.5H), 3.67-3.63 (m, 0.5H), 
2.33-1.68 (m, 5H), 1.57-1.52 (dd, J = 6.9 Hz, 3H), 1.34-0.99 (m, 6H).     
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ [85.5 (syn), 84.2 (anti)], [76.9 (syn), 76.2 (anti)], 40.1, 39.7, 
29.8, 28.9 (2C), 26.1, 26.0 (2C), 25.7, 25.5, [16.4 (syn), 11.7 (anti)]. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Daten in der Literatur überein.[109] 
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Darstellung von (R)-(6-(Triisopropylsilyloxy)chinolin-4-yl)((2S,4S,8R)-8-
vinylchinuclidin-2-yl)methanol (67) 
 
OH
N
H
TIPSO
N
C28H42N2O2Si
466,73
 
 
Eine Suspension aus 3.6 g (11.46 mmol) Chinin, 5 g (57.3 mmol) Natriumethanthiolat 
(NaSEt) in 60 mL DMF wurde auf 105 °C in einer Argonatmosphäre für 16 Stunden erhitzt.  
Anschließend wurde die Mischung auf Raumtemperatur abgekühlt und dann in 100 mL 
gesättigte wässrige NH4Cl-Lösung gegossen. Die neutralisierte Mischung wurde zweimal mit 
200 mL EtOAc extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit 2N wässriger HCl-
Lösung gewaschen (4 x 25 mL). Die vereinigten wässrigen Phasen wurden mit konzentrierter 
Ammoniumhydroxid-Lösung versetzt, so dass der pH-Wert 10-11 betrug. Die Mischung 
wurde mit EtOAc extrahiert (2 x 250 mL) und die vereinigten organischen Phasen wurden 
abschließend mit ges. wässriger NaCl-Lösung gewaschen und über NaSO4 getrocknet. Nach 
Entfernung der Lösungsmittel unter reduziertem Druck wurde das Rohprodukt in 50 mL 
trockenem DMF wieder aufgenommen. 
Bei Raumtemperatur wurden 4.6 mL (3.93 g, 20.39 mmol) TIPSCl zugetropft und 1.5 g 
(22.02 mmol) Imidazol wurden zugegeben. Die Lösung wurde für 2.5 Stunden bei 
Raumtemperatur gerührt. Die Mischung wurde mit EtOAc (400 mL) verdünnt und mit ges. 
wässriger NaHCO3- (2 x 50 mL) und NaCl-Lösung gewaschen. Die organische Phase wurde 
über Na2SO4 getrocknet und anschließend wurden die Lösungsmittel unter reduziertem 
Druck entfernt. Das Rohprodukt wurde an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt 
(20:2:0.5 EtOAc/EtOH/NH4OH) und es wurde der geschützte Alkohol als ein gelbes Öl mit 
einer Ausbeute von 65% erhalten. 
 
Ausbeute:   m = 3.45 g (7.39 mmol, 65% über zwei Stufen) 
DC:    Rf = 0.19 (EtOAc/EtOH/NH4OH 20:2:0.5) 
 
1H-NMR (600 MHz, CDCl3): δ 8.51-8.43 (m, 1H), 7.87 (d, J = 9.6 Hz, 2H), 7.46-7.45 (m, 1H), 
7.38-7.37 (m, 1H), 7.24-7.21 (m, 1H), 5.72-5.63 (m, 1H), 5.34-5.35 (m, 1H), 4.92-4.83 (m, 
2H), 3.37-3.35 (m, 1H), 3.08-2.94 (m, 1H), 2.86-2.84 (m, 1H), 2.78-2.66 (m, 1H), 2.52-2.50 
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(m, 2H), 2.17-2.15 (m, 1H), 1.73-1.63 (m, 3H), 1.51-1.40 (m, 2H), 1.31-1.21 (m, 3H), 1.08-
1.06 (m, 18H).  
13C-NMR (125 MHz, CDCl3): 154.0, 147.6, 142.1, 131.3, 126.8, 124.8, 118.8, 114.1, 110.3, 
72.7, 60.1, 57.1, 42.9, 40.1, 36.4, 31.2, 27.9, 27.6, 22.6, 17.9 (3C), 12.7. 
 
Die spektroskopischen Daten stimmen mit den Literaturdaten überein.[113,114] 
 
 
Darstellung von (R)-(6-Hydroxychinolin-4-yl)((2S,4S,8R)-8-vinylchinuclidin-2-
yl)methylbenzoat (66) 
OBz
N
H
HO
N
C26H26N2O3
414,50
 
 
Bei Raumtemperatur wurden 2.55 g (5.46 mmol) 67 in 40 mL Dichlormethan gelöst und es 
wurden 0.7 mL (0.85 g, 6.01 mmol) Benzoylchlorid und 1.54 mL (1.12 g, 11.02 mmol) 
Triethylamin zugetropft. Nach zwei Stunden Rühren bei Raumtemperatur wurde die 
Mischung mit 250 mL Dichlormethan verdünnt und mit ges. wässriger NaHCO3- und mit 
NaCl-Lösung gewaschen. Anschließend wurde über Na2SO4 getrocknet und die 
Lösungsmittel wurden im Vakuum entfernt. Der Rückstand wurde in 50 mL Acetonitril 
aufgenommen und die resultierende Lösung wurde mit 1.95 mL einer 48%igen HF-Lösung 
tropfenweise versetzt. Nach vollständiger Zugabe und 15 Minuten Rühren, wurde die 
Mischung mit 400 mL EtOAc verdünnt und zweimal mit ges. wässrige NaHCO3- (je 50 mL) 
und NaCl-Lösung extrahiert. Nach Trocknung der organischen Phasen über Na2SO4, wurden 
die Lösungsmittel unter reduziertem Druck entfernt und der Rückstand wurde an Kieselgel 
säulenchromatographisch (EtOAc/EtOH 10:1) gereinigt. Das Produkt wurde als weißes 
Pulver erhalten. 
 
Ausbeute:   m = 1.65 g (3.98 mmol, 73% über zwei Stufen) 
DC:    Rf = 0.24 (EtOAc/EtOH 10:1) 
 
1H-NMR (400 MHz, DMSO-d6): δ 10.16 (br, 1H), 8.62 (d, J = 4.7 Hz, 1H), 8.07 (d, J = 8.2 Hz, 
2H), 7.90 (d, J = 9.4 Hz, 1H), 7.72-7.67 (m, 1H), 7.59-7.50 (m, 4H), 7.38-7.31 (m, 1H), 6.45 
(d, J = 8.0 Hz, 1H), 6.00-5.88 (m, 1H), 5.05-4.97 (m, 2H), 3.50-3.48 (m, 1H), 3.36 (br, 1H), 
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3.10 (br, 1H), 2.93-2.85 (m, 1H), 2.51-2.43 (m, 2H), 2.24 (br, 1H), 2.03-1.92 (m, 1H), 1.79-
1.47 (m, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, DMSO-d6): δ 165.0, 155.7, 146.9, 143.3, 143.2, 142.3, 133.8, 131.4, 
129.6, 129.4, 129.2, 128.9, 126.9, 121.7, 119.2, 114.4, 104.5, 74.9, 59.3, 56.0, 51.1, 41.7, 
27.3, 27.2, 24.7. 
 
Die spektroskopischen Daten stimmen mit den Literaturdaten überein.[113] 
 
 
Darstellung von 4-Nitro-1-phenylpentan-3-ol (65) 
 
OH
O2N
C11H15NO3
209,24
 
 
A: Tab. 2, Kap. 3.5.1: 
Zu einer Lösung aus 132 µL (134.2 mg, 1 mmol) Dihydrozimtaldehyd (64) in 1 mL 
Dichlormethan wurden nacheinander 720 µL (750 mg, 10 mmol) Nitroethan 600 µL (608 mg, 
4 mmol) DBU gegeben. Es wurde die Reaktionsmischung für 1.5 Stunden bei 
Raumtemperatur gerührt. Anschließend wurde das Lösungsmittel entfernt und durch 
Säulenchromatographie an Kieselgel (n-Pentan/EtOAc 4:1) wurde der Nitroalkohol als 
Diastereomerengemisch isoliert. 
 
B: Tab. 3, Kap. 3.5.2.2:  
Für die entsprechende asymmetrische Henry-Reaktion wurden 0.2 Äquivalente 66 (83  mg, 
0.2 mmol) eingesetzt. Die Durchführung und Aufarbeitung erfolgte wie oben beschrieben. 
Das syn/anti-Verhältnis wurde mittels 1H-NMR-Spektroskopie bestimmt. Die Zuordnung der 
syn/anti-Produkte erfolgte durch Vergleich der Literatur-Daten. 
 
Ausbeute:    A: m = 115 mg (0.55 mmol, 55%) 
B: m = 55-76 mg (0.26-0.36 mmol, 53-73%) 
DC:     Rf = 0.5 (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
dr:     A: 1.16:1 syn/anti (1H-NMR) 
    B: 1:1.25-1.63 syn/anti (1H-NMR) 
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1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.32-7.18 (m, 5H), 4.56-4.45 (m, 1H), [4.20-4.16 (m, 1H)/3.92-
3.86 (m, 1H)], 2.95-2.83 (m, 1H), 2.78-2.64 (m, 1H), 2.48 (br, 1H), 1.86-1.68 (m, 2H), 1.54 
(dd, J = 6.9, 3.6 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 140.8, 128.6 (2C), 128.4 (2C), 126.2, [87.7-anti/86.2-syn], 
[72.0-anti/71.1-syn], [34.7/34.6], [31.9/31.4], [16.2-anti, 12.4-syn]. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angegebenen überein.[116] 
 
 
Darstellung von (3S,4S)-1-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-
hexahydro-1H-inden-4-yl)-4-nitropentan-3-ol (62a) + drei weiterer Isomere 
 
*
*
HO
NO2
H
H
C18H27NO3
305,41
 
 
Eine Lösung aus 618 µL (8.61 mmol) Nitroethan, 200 mg (0.86 mmol) Aldehyd 31 und 515 
µL (523 mg, 3.44 mmol) DBU in 20 mL THF wurde für drei Tage bei Raumtemperatur 
gerührt. Anschließend wurde das Lösungsmittel entfernt und der Nitroalkohol wurde durch 
Säulenchromatographie an Kieselgel (n-Pentan/EtOAc 9:1) als Diastereomerengemisch mit 
einem Verhältnis von ~1:1:1:1 erhalten. 
Durch Umkristallisieren konnte ein Diastereomer 62a isoliert werden. Dazu wurde das 
Diastereomerengemisch in wenig Et2O aufgenommen und in eine n-Pentan-Lösungsmittel-
Umgebung gebracht. Nach der vollständigen Auskristallisation eines Diastereomers wurde 
die Mutterlauge dekantiert und das ausgefallene Diastereomer wurde vollständig vom 
Lösungsmittel befreit. 
 
Ausbeute:    m = 150 mg (0.49 mmol, 57%, Gemisch) 
DC:    Rf = 0.35 (n-Pentan/EtOAc 9:1) 
Drehwert:   [α]22D = −123.1 (c = 1, CHCl3, 62a) 
dr:     ~1:1:1:1 
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Analytische Daten von 62a: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 5.82 (d, J = 9.6 Hz, 1H), 5.48 (dt, J = 15.1, 6.6 Hz, 1H), 5.40 
(ddd, J = 9.3, 4.4, 2.5 Hz, 1H), 5.27 (dd, J = 15.1, 9.3 Hz, 1H), 4.54 (qui, J = 6.9 Hz, 1H), 
3.81 (m, 1H), 2.85 (m, 1H), 2.03 (dqui, J = 7.4, 6.3 Hz, 2H), 1.85-1.82 (m, 2H), 1.73-1.64 (m, 
3H), 1.58-1.53 (m, 7H), 1.29-1.27 (m, 2H), 1.19-1.12 (m, 2H), 0.98 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 133.6, 130.8, 129.4, 128.5, 87.5, 73.7, 46.3, 44.9, 43.6, 42.7, 
30.5, 29.4, 28.1, 27.0, 25.8, 22.3, 16.4, 14.2. 
 
IR (film): 3382 (br.), 2955, 2870, 1550, 1454, 1389, 1362, 972, 756 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 307 (47) [M]+, 236 (21), 223 (35), 201 (33), 185 (48), 175 (49), 159 
(45), 145 (69), 131 (99), 119 (86), 105 (65), 91 (100), 79 (98), 67 (48), 57 (50). 
HRMS berechnet für C18H29NO3: 307.2147, gefunden: 307.2147. 
 
 
Darstellung von 2-Amino-1-cyclohexylpropan-1-ol (68) 
 
HO
NH2
C9H19NO
157,25
 
 
Zu einer Lösung aus 81 mg LiAlH4 (2.14 mmol) in 10 mL Diethylether wurden bei 
Raumtemperatur 100 mg (0.53 mmol) Nitroalkohol 63 zugegeben und für zwei Stunden 
gerührt. Anschließend 1 mL dest. Wasser, 1 mL 15% NaOH und 3 mL dest. Wasser 
vorsichtig zugegeben. Der ausgefallene weiße Niederschlag wurde abfiltriert und mit Et2O 
gespült. Nach Entfernung des Lösungsmittels wurde das Filtrat säulenchromatographisch an 
Kieselgel gereinigt (n-Pentan/Et2O 1:1). 
 
Ausbeute:    m = 75 mg (0.48 mmol, 89%) 
DC:     Rf = 0.49 (n-Pentan/Et2O 1:1) 
dr:    1.1:1 (NMR) 
 
Analytische Daten des Hauptisomers: 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.09-4.93 (m, 2H), 3.90-3.80 (m, 2H), 3.66-3.56 (m, 2H), 1.34 
(d, J = 5.5 Hz, 3H), 1.25-1.19 (m, 6H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 104.1, 63.9, 41.3, 27.6, 25.7, 17.9 (2C), 15.2 (2C). 
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Darstellung von 4-Amino-1-phenylpentan-3-ol (69)  
 
OH
H2N
C11H17NO
179,26
 
 
C: Tab. 5, Eintrag 2, Kap. 3.6: 
Zu einer Lösung aus 40 mg (0.19 mmol) Nitroalkohol 65 in 5 mL Methanol wurden bei 0 °C 
22.8 mg (0.096 mmol) NiCl2 * 6H2O und 180.0 mg (4.78 mmol) NaBH4 gegeben. Die dunkle 
Suspension wurde 30 Minuten bei dieser Temperatur gerührt. Anschließend wurde durch 
Zugabe von dest. Wasser, 10%iger HCl-Lösung die Reaktion gestoppt. Durch Zugabe einer 
3M NaOH-LÖsung wurde die Mischung alkalisch gemacht (pH ~ 9). Die Mischung wurde 
dreimal mit EtOAc extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit ges. wässriger 
NaCl-Lösung gewaschen und über NaSO4 getrocknet. Nach Filtration wurde die 
Lösungsmittel  im Vakuum entfernt und der Rückstand wurde säulenchromatographisch an 
Kieselgel (EtOAc/MeOH/Et3N 1:1:0.01 gereinigt. 
 
Ausbeute:    m = 13 mg (0.07 mmol, 38%)  
DC:     Rf = 0.25 (EtOAc/MeOH/Et3N 1:1: 0.01) 
dr:    1.5:1 (1H-NMR) 
 
Analytische Daten des Diastereomerengemisches: 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.32-7.17 (m, 5H), 3.57-3.42 (m, 1H), 3.28-3.22 (m, 1H), 3.06-
2.98 (m, 1H), 2.94-2.61 (m, 3H), 1.87-1.63 (m, 2H), [1.11 (d, J = 6.4 Hz, 3H)/1.05 (d, J = 6.6 
Hz, 3H)]. 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 142.1, 128.4 (2C), 128.4 (2C), 125.8, [73.1, 74.5], 50.6, [36.0, 
34.3], [32.5, 32.1], 16.2. 
 
D: Tab. 5, Eintrag 3, Kap. 3.6: 
Eine Suspension aus LiAlH4 (34.2 mg, 0.90 mmol) in trockenem Diethylether (2 mL)  wurden 
47 mg (0.23 mmol) Nitroalkohol in 1 mL Diethylether gegeben und für eine Stunde unter 
Rückfluss erhitzt. Anschließend wurde mit dest. Wasser (0.1 mL), 15%iger NaOH-Lösung 
(0.1 mL), und H2O (0.3 mL) vorsichtig hydrolysiert. Der Niederschlag wurde abfiltriert und mit 
Diethylether gewaschen. Das Filtrat wurde vom Lösungsmittel befreit. Es wurde das 
Rohprodukt (22 mg) NMR-analytisch untersucht. 
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Ausbeute:    m = 22 mg (0.12 mmol, 55%, roh) 
dr:     1.61:1 (1H-NMR) 
 
NMR-Daten entsprechen den oben genannten Daten nach Methode C (Tab. 5, Eintrag 2, 
Kap. 3.6) 
 
 
Darstellung von (3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-
inden-4-yl)methanol (72a) und 
((3aR,4R,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-
yl)methanol (72b) 
 
 
 
Zu einer Lösung von 2 g (9.79 mmol) Aldehyd 32 (dr 5:1) in 50 mL Ethanol wurden 370 mg 
(9.79 mmol) NaBH4 bei 0 °C innerhalb von 10 Minuten portionsweise zugegeben. Die Lösung 
wurde anschließend bei Raumtemperatur für 30 Minuten gerührt. Die Reaktion wurde durch 
vorsichtige Zugabe von 50 mL 10%iger HCl-Lösung gestoppt. Die Mischung wurde mit Et2O 
extrahiert (5 x 20 mL) und die vereinigten organischen Phasen wurden über NaSO4 
getrocknet. Nach Entfernung des Lösungsmittels im Vakuum wurde das Rohprodukt 
säulenchromatographisch an Kieselgel (n-Pentan/Et2O 1:1) gereinigt. Die zwei 
Diastereomere 72a und 72b konnten getrennt als farblose Öle isoliert werden. 
 
Ausbeute:    m = 1.77 g (8.59 mmol, 88%) 
DC:    Rf = 0.40 (n-Pentan/Et2O 1:1) 
dr:    5:1 (roh), nach Chromatographie 99:1 
 
Analytische Daten des 72a: 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.84 (d, J = 9.9 Hz, 1H), 5.56 (dt, J = 15.3, 6.2 Hz, 1H), 5.42 
(ddd, J = 8.9, 5.9, 1.2 Hz, 1H), 5.37 (dd, J = 9.2, 6.2 Hz, 1H), 3.64 (dd, J = 11.1, 5.2 Hz, 1H), 
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3.55 (dd, J = 11.1, 9.2 Hz, 1H), 3.03 (m, 1H), 2.03 (dq, J = 14.8, 7.4, 1.2 Hz, 2H), 1.85 (m, 
2H), 1.77 (m, 1H), 1.69 (m, 3H), 1.42 (s, 1H), 1.20 (m, 3H), 0.97 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 134.1, 130.4, 129.6, 129.1, 64.0, 45.9, 45.3, 42.3, 41.9, 28.9, 
27.5, 25.6, 22.4, 13.9. 
 
IR (CHCl3): 3348, 3015, 2955, 2870, 1711, 1458, 1052, 1020, 976, 726 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 206 (9) [M]+, 188 (4), 175 (100), 159 (13), 145 (11), 138 (16), 131 
(16), 119 (33), 105 (21), 91 (38), 79 (30), 67 (16), 55 (10). 
 
Analytische Daten des 72b: 
Drehwert:   [α]24D = −261.6 (c = 1, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.86 (d, J = 9.7 Hz, 1H, 7), 5.49 (dt, J = 10.9, 7.2 Hz, 1H, 3), 
5.38 (ddd, J = 4.2, 2.7, 1.3 Hz, 1H, 6), 5.33 (dd, J = 10.6, 7.9 Hz, 1H, 4), 3.64 (dd, J = 5.9, 
4.6 Hz, 1H, 14), 3.55 (dd, J = 10.9, 9.2 Hz, 1H, 14), 3.41 (m, 1H, 5), 2.18 (dqui, J = 14.8, 4.5, 
2.9 Hz, 2H, 2), 1.96-1.90 (m, 2H, 13), 1.88-1.82 (m, 1H, 8), 1.76-1.71 (m, 3H, 11), 1.48 (s, 
1H, OH), 1.30-1.23 (m, 1H, 12), 1.22-1.15 (m, 2H, 9), 1.01 (t, J = 7.4 Hz, 3H, 1). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 132.4 (d, 14), 129.9 (d, 13), 129.7 (d, 12), 128.8 (d, 11), 64.3 (t, 
10), 45.9 (d, 9), 45.1 (d, 8), 42.0 (d, 7), 36.7 (d, 6), 28.8 (t, 5), 27.6 (t, 4), 22.4 (t, 3), 20.7 (t, 
2), 14.5 (q, 1). 
 
IR (KBr): 3280, 3011, 2955, 2870, 1632, 1460, 1066, 1022, 978, 719 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 206 (7) [M]+, 189 (2), 177 (8), 175 (100), 159 (12), 145 (11), 138 
(21), 131 (18), 119 (37), 105 (24), 91 (48), 79 (35), 67 (20), 55 (17). 
Elementar Analyse für C14H22O: berechnet: C, 81.50%, H, 10.75%; gefunden: C, 81.98%, 
H, 10.61%. 
 
Oxidation von 72a zu 32:               
Anschließend wurden 437 mg des Alkohols 72a (2.12 mmol) mit 1.32 g (4.72 mmol) IBX (41) 
in insgesamt 20 mL DMSO wie in Vorschrift für die Darstellung von 32 beschrieben (s.o.) 
zum Aldehyd 32 oxidiert, und nach säulenchromatographischer Trennung wurde der Aldehyd 
32 mit einem Diastereomerenverhältnis von 10:1 für den nächsten Syntheseschritt erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 395 mg (1.93 mmol, 91%) 
dr:     10:1 
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Darstellung von (S)-tert-Butyl-4-(dimethoxyphosphoryl)-1-oxobutan-2-
ylcarbamat (71a) 
 
 
Zu einer Lösung aus 2.44 g (19.68 mmol) Dimethylphosphonat in 18 mL THF wurden 12.95 
mL n-BuLi (19.68 mmol, 15%ig in n-Hexan) bei −78 °C getropft. Anschließend wurde eine 
Lösung aus N-Boc-L-Alaninmethylester 73a (500 mg, 2.46 mmol) in 12 mL THF langsam 
zugegeben. Die Reaktionsmischung wurde bei −78°C für zwei Stunden gerührt und 
anschließend auf Raumtemperatur erwärmt. Nach weiteren 15 Minuten bei Raumtemperatur 
wurde das Gemisch mit 10%iger Essigsäure angesäuert und dreimal mit je 30 mL EtOAc 
extrahiert. Die organische Phase wurde mit 10% NaHCO3-Lösung und abschließend mit 
gesättigter NaCl-Lösung gewaschen. Es wurde über MgSO4 getrocknet und das 
Lösungsmittel vollständig im Vakuum entfernt. Das Produkt wurde quantitativ als farbloses Öl 
erhalten.  
 
Ausbeute:    m = 716 mg (2.44 mmol, 99%) 
Drehwert:   [α]22D = −5.9 (c = 1, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.46 (br s, 1H), 4.32-4.27 (m, 1H), 3.76-3.72 (m, 3H), 3.71-
3.66  (m, 3H), 3.26 (dd, J = 22.5, 14.5 Hz, 1H), 3.09 (dd, J = 22.2, 14.3 Hz, 1H), 1.39 (s, 9H), 
1.30 (d, J = 7.1 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 201.8, 155.1, 79.8, 55.9, 53.0, 52.9, 52.1, 28.2 (3C), 16.8. 
 
Die analytischen und spektroskopischen Daten stimmen mit den Literaturdaten überein.[121c] 
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Darstellung von (R)-tert-Butyl-4-(dimethoxyphosphoryl)-1-oxobutan-2-
ylcarbamat (71b) 
 
 
Zu einer Lösung aus 4.16 g (33.54 mmol) Dimethylphosphonat in 25 mL THF wurden 22.15 
mL n-BuLi (33.66 mmol, 15%ig in n-Hexan) bei −78 °C getropft. Anschließend wurde eine 
Lösung aus N-Boc-D-Alaninmethylester 73b (852 mg, 4.19 mmol) in 18 mL THF langsam 
zugegeben. Die Reaktionsmischung wurde bei −78°C für 1.5 Stunden gerührt und 
anschließend auf Raumtemperatur erwärmt. Die weitere Durchführung entspricht der 
Vorschrift zu 71a (s.o.). Das Produkt wurde mit einer Ausbeute von 81% als farbloses Öl 
erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 1.50 g (3.39 mmol, 81%) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.63 (br s, 1H), 3.96-3.89 (m, 1H), 3.63-3.58 (m, 3H), 3.57-
3.53 (m, 3H), 3.19-2.95 (m, 2H), 1.25 (s, 9H), 1.16 (d, J = 7.1 Hz, 3H). 
 
Die übrigen spektroskopischen Daten stimmen mit denen der Literatur überein.[121] 
 
 
Darstellung von tert-Butyl-(S,E)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-
2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)-3-oxopent-4-en-2-ylcarbamat (70a) 
 
O
NHBoc
H
H
C23H35NO3
373,53
 
 
In 10 mL Acetonitril wurden 102 mg (0.5 mmol) Aldehyd 32 und 423 mg (1.5 mmol) (S)-tert-
Butyl-4-(dimethoxyphosphoryl)-1-oxobutan-2-ylcarbamat (71a) gelöst. Anschließend wurden 
697 µL DIPEA (517 mg, 4.0 mmol) und 212 mg (5.0 mmol) LiCl hinzugefügt. Das erhaltene 
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Reaktionsgemisch wurde für vier Tage bei Raumtemperatur gerührt. Anschließend wurde mit 
gesättigter NH4Cl-Lösung hydrolysiert. Es wurde viermal mit je 25 mL EtOAct extrahiert, die 
organische Phase wurde anschließend über MgSO4 getrocknet und nach Entfernen des 
Lösungsmittels im Vakuum wurde das Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel 
(n-Pentan/EtOAc 7:1) gereinigt. Es wurde ein farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 141 mg (0.38 mmol, 76%) 
DC:    Rf = 0.43 (n-Pentan/EtOAc 7:1) 
Drehwert:   [α]22D = −53.7 (c = 1, CHCl3) 
dr:    3.3:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 6.87 (dd, J = 15.7, 9.9 Hz, 1H), 6.08 (d, J = 15.9 Hz, 1H), 5.87 
(d, J = 9.9 Hz, 1H), 5.46-5.44 (m, 1H), 5.40 (ddd, J = 9.3, 5.5, 2.8 Hz, 1H), 5.32 (dd, J = 15.4, 
8.5 Hz, 1H), 4.64 (qui, J = 7.2 Hz, 1H), 2.97-2.96 (m, 1H), 2.48 (ddd, J = 10.4, 6.0, 4.4, Hz, 
1H), 2.00 (dqui, J = 7.4, 6.3, 1.1 Hz, 2H), 1.86-1.82 (m, 2H), 1.68-1.64 (m, 2H), 1.63-1.58 (m, 
1H), 1.43 (s, 9H), 1.31 (d, J = 7.1 Hz, 3H), 1.24-1.19 (m, 2H), 0.95 (t, J = 7.7 Hz, 3H).  
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 198.3, 155.0, 152.4, 134.9, 129.9, 129.5, 128.1, 126.5, 79.5, 
52.6, 48.2, 45.4, 45.2, 42.9, 29.2, 28.5, 28.1, 25.7, 22.2, 19.7, 13.9. 
 
IR (film): 3422, 3358, 2964, 2874, 1705, 1629, 1496, 1451, 1366, 1245, 1170, 1044, 980, 
757 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 374 (5) [M+1]+, 373 (1), 318 (23), 317 (82), 300 (7), 273 (8), 256 
(11), 236 (11), 229 (39), 201 (20), 186 (12), 174 (5), 159 (7), 145 (13), 144 (77), 131 (14), 
119 (15), 107 (11), 95 (18), 88 (79), 79 (17), 67 (10), 57 (100). 
HRMS berechnet für C23H35NO3 − C4H8: 317.1991, gefunden: 317.1991. 
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Darstellung von tert-Butyl-(R,E)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-
2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)-3-oxopent-4-en-2-ylcarbamat (70b) 
 
O
NHBoc
H
H
C23H35NO3
373,53
 
 
In 15 mL Acetonitril wurden 290 mg (1.42 mmol) Aldehyd und 1.16 g (3.94 mmol) (R)-tert-
Butyl-4-(dimethoxyphosphoryl)-1-oxobutan-2-ylcarbamat (71b) gelöst. An-schließend wurden 
650 µL DIPEA (482 mg, 3.73 mmol) und 572 mg (12.44 mmol) LiCl hinzugefügt. Das 
erhaltene Reaktionsgemisch wurde für vier Tage bei Raumtemperatur gerührt. Die weitere 
Durchführung und Aufarbeitung entspricht der Vorschrift zu 70a. Es wurde ein farbloses Öl 
erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 373 mg (0.99 mmol, 70%) 
DC:    Rf = 0.43 (n-Pentan/EtOAc 7:1) 
Drehwert:   [α]22D = −88.1 (c = 1, CHCl3) 
dr:    3.1:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 6.87 (dd, J = 15.8, 9.4 Hz, 1H), 6.14 (d, J = 15.6 Hz, 1H), 5.87 
(d, J = 9.9 Hz, 1H), 5.48-5.42 (m, 1H), 5.32 (ddd, J = 15.6, 6.2, Hz, 1H), 5.25 (dd, J = 14.8, 
8.2 Hz, 1H), 4.56 (q, J = 7.2 Hz, 1H), 2.99-2.95 (m, 1H), 2.49 (ddd, J = 10.6, 6.2, 4.4, Hz, 
1H), 2.00 (qui, J = 7.4, 6.9 Hz, 2H), 1.90-1.82 (m, 2H), 1.73-1.62 (m, 2H), 1.54-1.49 (m, 1H), 
1.42 (s, 9H), 1.31(d, J = 6.9 Hz, 3H), 1.24-1.16 (m, 2H), 0.93 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 198.2, 155.1, 152.0, 135.1, 129.9, 129.5, 128.1, 126.1, 79.4, 
53.1, 47.9, 45.4, 44.9, 42.7, 28.9, 28.3, 27.9, 25.6, 22.1, 19.1, 13.9. 
 
IR (film): 3386, 3333, 2965, 2875, 1712, 1629, 1495, 1451, 1366, 1247, 1169, 1047, 983, 
733 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 373 (1) [M]+, 318 (12), 317 (50), 300 (5), 273 (4), 256 (6), 236 (7), 
229 (23), 201 (14), 186 (8), 174 (3), 159 (4), 145 (10), 144 (67), 131 (9), 119 (11), 107 (8), 95 
(15), 88 (70), 79 (12), 67 (8), 57 (100). 
HRMS berechnet für C23H35NO3 − C4H8: 317.1991, gefunden: 317.1991. 
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Darstellung von (S,E)-tert-Butyl-5-cyclohexyl-3-oxopent-4-en-2-ylcarbamat 
(70c) 
O
NHBoc
C16H27NO3
281,39
 
 
In 152 mL Acetonitril wurden 200 mg (1.78 mmol) Cyclohexancarbaldehyd (52) und 1.05 g 
(3.57 mmol) (S)-tert-Butyl-4-(dimethoxyphosphoryl)-1-oxobutan-2-ylcarbamat (71a) gelöst. 
Anschließend wurden 932 µL DIPEA (691 mg, 5.35 mmol) und 665 mg (15.69 mmol) LiCl 
hinzugefügt. Das erhaltene Reaktionsgemisch wurde für fünf Tage bei Raumtemperatur 
gerührt. Anschließend wurde mit gesättigter NH4Cl-Lösung hydrolysiert. Es wurde viermal mit 
je 25 mL Ethylacetat extrahiert, über MgSO4 getrocknet und nach Entfernen des 
Lösungsmittels im Vakuum wurde das Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel 
(n-Pentan/EtOAc 6:1) gereinigt. Es wurde ein farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 475 mg (1.69 mmol, 95%) 
DC:    Rf = 0.4 (n-Pentan/EtOAc 6:1) 
dr:    99:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 6.89 (dd, J = 9.1, 6.9 Hz, 1H), 6.07 (d, J = 15.9 Hz, 1H), 5.41 
(d, J = 6.6 Hz, 1H), 4.52 (qui, J = 7.1 Hz, 1H), 2.13-2.10 (m, 1H), 1.71 (d, J = 10.2 Hz, 4H), 
1.64-1.61 (m, 1H), 1.38 (s, 9H), 1.27 (d, J = 7.2 Hz, 3H), 1.24-1.20 (m, 2H), 1.10 (t, J = 12.3 
Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 198.4, 154.9, 154.3, 123.7, 79.3, 53.1, 40.7, 31.6 (2C), 28.3 
(3C), 25.8, 25.6 (2C), 18.8. 
 
IR (film): 3425, 3364, 2978, 2929, 2855, 2252, 1696, 1627, 1496, 1449, 1368, 1248, 1170, 
1047, 1022, 984, 966, 914, 781, 734 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 282 (1) [M+1]+, 225 (3), 208 (5), 197 (1), 181 (13), 165 (11), 145 
(9), 144 (99), 137 (46), 119 (3), 109 (4), 95 (4), 88 (69), 81 (5), 67 (7), 57 (100). 
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Darstellung von tert-Butyl-(2S,3S,E)-5((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-
2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)-3-hydroxypent-4-en-2-ylcarbamat (74a, 
74c) 
HO
NHBoc
H
H
C23H37NO3
375,54
 
E: Methode A, Abb. 69, Kap. 3.9.1: 
Zu einer Lösung aus 40 mg (0.11 mmol) Keton 70a in 1 mL Methanol wurden bei 0 °C 4.08 
mg (0.11 mmol) NaBH4 gegeben. Nach 15 Minuten bei 0 °C wurde die Reaktion gestoppt 
durch Zugabe von 0.16 mL Eisessig. Das Reaktionsgemisch wurde auf Raumtemperatur 
erwärmt. Anschließend wurde mit EtOAc (2 mL) und mit ges. wässriger NaHCO3-Lösung 
verdünnt. Die wässrige Phase wurde dreimal mit EtOAc extrahiert und die vereinigten 
organischen Phasen wurden über Na2SO4 getrocknet. Nach Entfernen des Lösungsmittels 
wurde das Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch (n-Pentan/Et2O 1:1) gereinigt. 
Es wurde der Alkohol als ein klares Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 27 mg (0.072 mmol, 66%) 
DC:     Rf = 0.43 (n-Pentan/Et2O 1:1) 
dr:    1.4:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.86 (d, J = 9.9 Hz, 1H), 5.64 (dd, J = 15.3, 8.4 Hz, 1H), 5.61 
(dd, J = 15.6, 9.4 Hz, 1H), 5.48-5.30 (m, 4H), 4.64 (br s, 1H), 4.14-4.12 (m, 1H), 3.97-3.93 
(m, 1H), 3.82-3.76 (m, 1H), 2.94-2.86 (m, 1H), 2.40-2.29 (m, 1H), 2.02 (dq, J = 9.6, 7.4 Hz, 
2H), 1.90-1.81 (m, 2H), 1.73-1.62 (m, 3H), 1.45 (s, 9H), 1.29-1.19 (m, 2H), 1.14 (dd, J = 6.7, 
3.7 Hz, 2H), 1.07 (dd, J = 6.9, 4.9 Hz, 2H), 0.97 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 156.1, 135.7, 133.9, 130.6, 129.5, 129.2, 127.6, 79.6, 75.4, 
50.9, 47.6, 45.7, 45.6, 45.1, 43.4, 29.3, 28.4 (3C), 28.2, 25.6, 22.1, 15.7, 14.0. 
 
IR (CHCl3): 3432, 2963, 2871, 1696, 1505, 1454, 1368, 1247, 1170, 1049, 972, 757 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 376 (4) [M]+, 319 (9), 302 (23), 275 (12), 258 (5), 241 (8), 231 (8), 
213 (16), 203 (9), 185 (5), 175 (7), 159 (3), 144 (100), 131 (9), 119 (11), 105 (8), 95 (29), 88 
(87), 79 (14), 67 (12), 57 (99). 
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F: Methode B, Abb. 69, Kap. 3.9.1:  
Zu einer Lösung aus 50.0 mg (0.13 mmol) Keton 70a in 1 mL Toluol wurden bei −78 °C 0.2 
mL (0.2 mmol, 1.0 M in Dichlormethan) DIBAL-H getropft und für fünf Stunden wurde die 
Lösung gerührt. Die Reduktion wurde bei −78 °C mit 1 mL HCl-Lösung gestoppt. Das 
Reaktionsgemisch wurde auf Raumtemperatur erwärmt. Anschließend wurde mit 
Diethylether extrahiert (3 x 2 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit ges. 
NaHCO3- und ges. NaCl-Lösung gewaschen und anschließend über Na2SO4 getrocknet. 
Nach Entfernen des Lösungsmittels wurde das Rohprodukt an Kieselgel 
säulenchromatographisch (n-Pentan/Et2O 1:1) gereinigt. Es wurde der Alkohol als ein klares 
Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 37 mg (0.1 mmol, 74%) 
DC:     Rf = 0.43 (n-Pentan/Et2O 1:1) 
Drehwert:   [α]24D = − 33.7 (c 1, CHCl3) 
dr:    1.2:1 (1H-NMR) 
 
Die spektroskopischen Daten stimmen mit den oben genannten überein (E: Methode A). 
 
 
Darstellung von tert-Butyl-(S)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-
2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)-3-oxopentan-2-ylcarbamat (78a) 
 
O
NHBoc
H
H
C23H37NO3
375,54
 
 
Bevor der Katalysator Raney®-Nickel (W2) verwendet wurde, wurde die Suspension dreimal 
mit absolutem Ethanol gewaschen: 5 mL der aufgeschlämmten Raney®-Nickel-Suspension 
(in Wasser) wurden im Argonstrom in einen Kolben gegeben. Nach Absetzen des Nickels 
wurde das Wasser mit Hilfe einer Kanüle entfernt. Anschließend wurden 5 mL EtOH zum 
Nickel gegeben und es wurde für eine Minute stark gerührt. Diese Prozedur wurde 
mindestens viermal wiederholt. 
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Zu einer Lösung aus 455 mg (1.22 mmol) α,β-ungesättigtes Keton 70A in 20 mL THF 
wurden 4 mL Raney®-Nickel (2 g/mL EtOH) in Ethanol gegeben. Die Lösung wurde für sechs 
Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Anschließend wurde das Reaktionsgemisch an 
Kieselgel filtriert und mit Et2O (3 x 30 mL). Das Lösungsmittel wurde unter reduziertem Druck 
entfernt. Die Säulenchromatographie an Kieselgel (n-Pentan/Et2O 4:1) lieferte einen weißen 
Feststoff. 
 
Ausbeute:    m = 316 mg (0.84 mmol, 69%) 
DC:    Rf = 0.36 (n-Pentan/Et2O 4:1) 
Drehwert:   [α]22D = −63.9 (c = 1, CHCl3) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.79 (d, J = 9.6 Hz, 1H), 5.46 (dt, J = 15.1, 6.3 Hz, 1H), 5.37 
(ddd, J = 9.5, 4.4, 2.5 Hz, 1H), 5.24 (dd, J = 15.1, 9.0 Hz, 1H), 4.28 (q, J = 6.9 Hz, 1H), 2.831 
(m, 1H), 2.66-2.56 (m, 1H), 2.46-2.29 (m, 1H), 1.98 (dqui, J = 7.3, 6.1 Hz, 2H), 1.76-1.68 (m, 
2H), 1.67-1.62 (m, 3H), 1.56-1.50 (m, 2H), 1.42 (s, 9H), 1.29 (d, J = 6.9 Hz, 3H), 1.17-1.09 
(m, 2H), 0.94 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 209.8, 155.1, 133.7, 130.7, 129.4, 128.2, 79.5, 54.7, 46.1, 
44.6, 43.2, 41.9, 36.5, 29.2, 28.3, 27.8, 25.6, 24.9, 22.1, 18.0, 13.9. 
 
IR (film): 3417, 3016, 2934, 2869, 1705, 1496, 1450, 1369, 1219, 1166, 1052, 974, 758 cm-
1
. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 376 (1) [M]+, 357 (1), 319 (46), 301 (19), 275 (9), 264 (16), 258 
(17), 246 (12), 231 (22), 213 (14), 188 (70), 159 (13), 144 (63), 131 (18), 119 (9), 105 (9), 91 
(18), 88 (75), 79 (14), 67 (9), 57 (100). 
HRMS berechnet für C23H37NO3 − C4H8: 319.2147, gefunden: 319.2147. 
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Darstellung von tert-Butyl-(R)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-
2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)-3-oxopentan-2-ylcarbamat (78b) 
 
O
NHBoc
H
H
C23H37NO3
375,54
 
 
Präparation des Raney®-Nickel für die Reaktion siehe Vorschrift zu 78a. 
 
Zu einer Lösung aus 258 mg (0.69 mmol) α,β-ungesättigtes Keton 70b in 35 mL THF wurden 
3 mL Raney®-Nickel (W2) (2 g/mL EtOH) in Ethanol gegeben. Die Lösung wurde für sechs 
Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Die weitere Durchführung entspricht der Vorschrift zu 
78a. Die Säulenchromatographie an Kieselgel (n-Pentan/Et2O 4:1) lieferte ein farbloses Öl. 
 
Ausbeute:    m = 227 mg (0.61 mmol, 88%) 
DC:     Rf = 0.26 (n-Pentan/Et2O 4:1) 
Drehwert:   [α]22D = −47.18 (c = 0.4, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 5.81 (d, J = 9.6 Hz, 1H), 5.46 (dt, J = 15.1, 6.3 Hz, 1H), 5.39 
(ddd, J = 9.6, 4.1, 2.5 Hz, 1H), 5.30 (dd, J = 15.1, 9.3 Hz, 1H), 4.32 (m, 1H), 2.84 (m, 1H), 
2.65 (m, 1H), 2.40-2.28 (m, 1H), 2.02 (dqui, J = 7.4, 6.3 Hz, 2H), 1.80-1.76 (m, 2H), 1.75-
1.69 (m, 3H), 1.52 (m, 2H), 1.43 (s, 9H), 1.30 (d, J = 7.2 Hz, 3H), 1.16 (m, 2H), 0.95 (t, J = 
7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 209.6, 155.1, 133.7, 130.8, 129.4, 128.4, 79.6, 55.2, 46.2, 
44.8, 43.5, 42.1, 36.6, 29.4, 28.5, 28.0, 25.8, 25.0, 22.3, 18.1, 14.1. 
 
IR (CHCl3): 3363, 3012, 2961, 2870, 1709, 1497, 1452, 1368, 1246, 1170, 1062, 975, 757 
cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 319 (17) [M-C4H8]+, 301 (6), 275 (4), 264 (7), 258 (7), 246 (3), 231 
(10), 213 (7), 188 (34), 159 (8), 144 (43), 131 (11), 119 (7), 105 (7), 91 (15), 88 (62), 79 (13), 
67 (8), 57 (100). 
HRMS berechnet für C23H37NO3-C4H8: 319.2147, gefunden: 319.2147. 
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Darstellung von tert-Butyl-(2S,3S)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-
2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)-3-hydroxypentan-2-ylcarbamat (75a) 
und (2S,3R)-75c 
 
 
 
G: Tab. 8, Eintrag 3, Kap. 3.9.4: 
Zu einer Lösung aus 159 mg (0.42 mmol) Keton 78a in 3 mL THF wurden 1.31 mL (1.31 
mmol, 1 M in THF) L-Selektrid-Lösung in 3 mL THF bei einer Temperatur von −78 °C 
getropft. Das Reaktionsgemisch wurde für eine Stunde bei dieser Temperatur gerührt und 
anschließend mit 1 mL destilliertem Wasser hydrolysiert und auf Raumtemperatur erwärmt. 
Das Lösungsmittel wurde am Rotationsverdampfer entfernt und der Rückstand wurde 
dreimal mit je 5 mL Dichlormethan extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden 
über Na2SO4 getrocknet und das Rohprodukt wurde vom Lösungsmittel befreit. Die 
säulenchromatographische Reinigung an Kieselgel (n-Pentan/Et2O 1:1) lieferte den N-Boc-
geschützten Aminoalkohol 75c nach Umkristallisation aus EtOAc/n-Pentan. 
 
Ausbeute:    m = 134.78 mg (0.36 mmol, 85%) 
DC:    Rf = 0.39 (n-Pentan/Et2O 1:1)  
Drehwert:   [α]22D = −52.7 (c = 1, CHCl3) 
Smp:     130 °C 
dr:    1:5.3 (syn/anti, 1H-NMR) 
 
Analytische Daten von (2S,3R)-75c: 
1H-NMR (600 MHz, CDCl3): δ 5.82 (d, J = 9.7 Hz, 1H), 5.46 (dt, J = 15.3, 6.2 Hz, 1H), 5.40 
(ddd, J = 9.6, 4.5, 2.5 Hz, 1H), 5.27 (dd, J = 15.1, 8.9 Hz, 1H), 4.77 (br s, 1H), 3.68 (br s, 
1H), 3.58 (br s, 1H), 2.89-2.87 (m, 1H), 2.02 (dqui, J = 7.4, 6.2 Hz, 2H), 1.83-1.79 (m, 2H), 
1.76-1.67 (m, 3H), 1.61-1.56 (m, 3H), 1.45 (s, 9H), 1.31-1.13 (m, 6H), 1.06 (d, J = 6.9 Hz, 
3H), 0.97 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
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13C-NMR (125 MHz, CDCl3): δ 155.8, 133.5, 131.0, 129.4, 128.6, 79.4, 75.1, 50.3, 46.3, 
44.8, 43.4, 43.1, 30.8, 29.3, 28.4 (3C), 27.9, 27.3, 25.7, 22.2, 14.4, 13.9.  
 
IR (KBr): 3369, 3289, 2957, 2869, 1685, 1529, 1456, 1369, 1329, 1285, 1253, 1176, 1041, 
971, 642 cm-1.  
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 378 (2) [M]+, 321 (31), 303 (4), 277 (4), 260 (5), 237 (6), 233 (12), 
215 (18), 190 (19), 159 (10), 143 (25), 134 (34), 119 (14), 105 (13), 91 (22), 88 (67), 79 (22), 
67 (14), 57 (100). 
HRMS berechnet für C23H39NO3 − C4H8: 321.2304, gefunden: 321.2304. 
 
H: Tab. 8, Eintrag 5, Kap. 3.9.4: 
Zu einer Lösung aus 0.27 mL (0.27 mmol, 1M in THF) LiAlH(OtBu)3 in 2 mL THF wurden bei 
−5°C unter einer Argonatmosphäre 50 mg (0.13 mmol) 78a in 2 mL THF zugetropft. Nach 
einer Stunde bei dieser Temperatur wurde die Reaktion mit 2 mL dest. Wasser gestoppt. 
Anschließend wurde zweimal mit 25 mL EtOAc extrahiert und die organische Phase wurde 
mit dest. Wasser und ges. wässriger NaCl-Lösung  gewaschen (je 10 mL). Nach der 
Trocknung der organischen Phasen über MgSO4, wurden die Lösungsmittel entfernt und der 
Rückstand wurde säulenchromatographisch an Kieselgel (n-Pentan/Et2O 1:1) gereinigt. Das 
Produkt wurde als weißer amorpher Feststoff nach Umkristallisation aus EtOAc/n-Hexan 
erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 47 mg (0.13 mmol, 93%) 
DC:    Rf  = 0.40 (n-Pentan/Et2O 2:1) 
dr:     1.45:1 (syn/anti) 
Drehwert:   [α]22D = −133.9 (c = 1, CHCl3) 
 
Analytische Daten von (2S,3S)-75a: 
1H-NMR (500 MHz, CDCl3): δ 5.82 (d, J = 9.5 Hz, 1H), 5.47 (dt, J = 15.3, 6.4 Hz, 1H), 5.41 
(ddd, J = 9.5, 4.5, 2.5 Hz, 1H), 5.29 (dd, J = 15.3, 8.9 Hz, 1H), 4.67 (br s, 1H), 3.63 (br s, 
1H), 3.46 (br s, 1H), 2.88 (br s, 1H), 2.03 (dq, J = 7.6, 6.1 Hz, 2H), 1.84-1.79 (m, 2H), 1.74-
1.66 (m, 3H), 1.60-1.55 (m, 3H), 1.46 (s, 9H), 1.38-1.20 (m, 6H), 1.16 (d, J = 6.7 Hz, 3H), 
0.99 (t, J = 7.6 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 156.1, 133.6, 131.0, 129.4, 128.7, 79.3, 75.2, 50.4, 46.2, 44.8, 
43.2, 42.4, 31.1, 29.3, 28.4 (3C), 27.9, 26.4, 25.7, 22.2, 18.3, 14.0. 
 
IR (CHCl3): 3436, 3010, 2958, 2868, 1691, 1508, 1453, 1368, 1247, 1170, 1099, 1055, 972, 
758, 667 cm-1. 
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MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 377 (1) [M]+, 321 (41), 304 (5), 277 (4), 260 (4), 233 (10), 215 
(14), 190 (14), 175 (11), 159 (8), 145 (17), 134 (37), 119 (11), 105 (11), 91 (17), 88 (62), 79 
(17), 67 (12), 57 (100). 
HRMS berechnet für C23H39NO3: 377.2930, gefunden: 377.2929. 
 
Die übrigen analytischen und spektroskopischen Daten stimmen mit den Literaturdaten 
überein.[33,35] 
 
 
Darstellung von tert-Butyl-(2R,3S)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-
2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)-3-hydroxypentan-2-ylcarbamat (75b) 
 
HO
NHBoc
H
H
C23H39NO3
377,56
 
 
Zu einer Lösung aus 100 mg (0.27 mmol) Keton 78b in 3 mL THF wurden 800 µL (0.8 mmol, 
1 M in THF) L-Selektrid-Lösung in 3 mL THF bei einer Temperatur von −78 °C getropft. Das 
Reaktionsgemisch wurde für 30 Minuten bei dieser Temperatur gerührt und anschließend mit 
6 mL destilliertem Wasser hydrolysiert und auf Raumtemperatur erwärmt. Das Lösungsmittel 
wurde am Rotationsverdampfer entfernt und der Rückstand wurde dreimal mit Ethylacetat 
extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden über Na2SO4 getrocknet und das 
Rohprodukt wurde vom Lösungsmittel befreit. Die Säulenchromatographie an Kieselgel (n-
Pentan/Et2O 1:1) lieferte den N-Boc-geschützten Aminoalkohol.  
 
Ausbeute:    m = 96.80 mg (0.26 mmol, 95%) 
DC:    Rf = 0.35 (n-Pentan/Et2O 1:1)  
Drehwert:   [α]22D = −28.3 (c = 1, CHCl3) 
dr:    2.2:1 (Säulenchromatographie),  
3:1 (1H-NMR) 
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Analytische Daten des Hauptisomers: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 5.82 (d, J = 9.6 Hz, 1H), 5.43 (dt, J = 15.1, 6.3 Hz, 1H), 5.39 
(ddd, J = 9.6, 4.4, 2.5 Hz, 1H), 5.29 (dd, J = 15.1, 8.8 Hz, 1H), 4.77 (br s, 1H), 3.73-3.64 (m, 
1H), 3.60-3.57 (m, 1H), 2.88 (br s, 1H), 2.02 (dqui, J = 7.4, 6.3 Hz, 2H), 1.87-1.79 (m, 2H), 
1.78-1.68 (m, 3H), 1.62-1.56 (m, 3H), 1.45 (s, 9H), 1.34-1.11 (m, 6H), 1.08 (d, J = 6.9 Hz, 
3H), 0.97 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 155.7, 133.5, 130.9, 129.3, 128.6, 79.4, 74.6, 50.7, 46.3, 
44.8, 43.2, 42.4, 30.5, 29.4, 28.5, 28.1, 27.3, 25.8, 22.3, 14.6, 14.1. 
 
IR (CHCl3): 3438, 3011, 2961, 2869, 1692, 1507, 1453, 1391, 1369, 1247, 1170, 1054, 972, 
758, 667 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 377 (1) [M]+, 321 (29), 303 (3), 276 (2), 260 (5), 233 (12), 215 
(14), 190 (14), 159 (8), 145 (18), 144 (26), 134 (30), 119 (11), 105 (11), 91 (15), 88 (75), 79 
(17), 67 (10), 57 (100). 
HRMS berechnet für C23H39NO3 − C4H8: 321.2304, gefunden: 321.2304. 
 
Die übrigen analytischen und spektroskopischen Daten stimmen mit den Literaturdaten 
überein.[33] 
 
 
Darstellung von (3R,4S)-4-amino-1-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-
2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)pentan-3-ol (epi-16) 
 
HO
NH2
H
H
C18H31NO
277,44
 
 
Zu einer Lösung des N-Boc-geschützten Aminoalkohols 75c (46 mg, 0.12 mmol) in 2.5 mL 
Dichlormethan wurden bei Raumtemperatur 62 µL (95.63  mg, 0.84 mmol) Trifluoressigsäure 
getropft. Es wurde für zwei Stunden gerührt. Dann wurde die Reaktionsmischung mit 
gesättigter NaHCO3-Lösung (2 mL) hydrolysiert und die wässrige Phase wurde mit 
Diethylether (3 x 2 mL) extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit 
gesättigter NaCl-Lösung gewaschen und über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernung des 
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Lösungsmittels im Vakuum wurde der rohe Aminoalkohol als gelbliches Öl erhalten. 
Abschließend wurde an Kieselgel filtriert und mit Methanol gespült. Es wurde das Produkt als 
gelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:   m = 29 mg (roh) 
Drehwert:    [α]22D = −48.75 (c = 0.2, CH3OH) 
 
1H-NMR (400 MHz, CD3OD): δ 5.79 (d, J = 9.9 Hz, 1H), 5.49 (dt, J = 15.1, 6.3 Hz, 1H), 5.37 
(ddd, J = 9.3, 4.4, 2.5, 1H), 5.30 (dd, J = 15.1, 9.1 Hz, 1H), 3.64 (br s, 1H), 3.24 (br s, 1H), 
2.90 (br s, 1H), 2.06-1.99 (m, 2H), 1.84-1.77 (m, 2H), 1.76-1.69 (m, 3H), 1.65-1.57 (m, 3H), 
1.32-1.22 (m, 3H), 1.19 (d, J = 6.9 Hz, 3H), 0.97 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CD3OD): δ 134.8, 132.2, 130.4 (2C), 72.5, 52.3, 47.8, 46.2, 44.6 (2C), 
31.6, 30.6, 29.2, 28.6, 26.9, 23.2, 14.6, 12.1. 
 
IR (kapillar): 3428, 2952, 2868, 1676, 1559, 1456, 1203, 1139, 973, 838, 802, 723 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 277 (40) [M]+, 260 (4), 233 (6), 217 (9), 188 (7), 175 (6), 166 (6), 
158 (6), 148 (13), 131 (13), 117 (11), 114 (12), 105 (13), 95 (13), 91 (23), 86 (18), 79 (22), 69 
(33), 57 (16), 55 (18), 45 (100). 
HRMS berechnet für C18H31NO: 277.2406, gefunden: 277.2406. 
 
Die übrigen analytischen und spektroskopischen Daten stimmen mit den Literaturdaten 
überein.[35] 
 
 
Darstellung von (4S,5R)-5-(2-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-
hexahydro-1H-inden-4-yl)ethyl-4-methyloxazolidin-2-on (79)    
H
H
NH
O
O
C19H29NO2
303,44
 
 
Zu einer Lösung aus 29 mg (0.11 mmol) Aminoalkohol epi-16 in 3 mL THF wurden 50.78 mg 
(0.26 mmol) 1,1´-Carbonyl-1H-diimidazol bei einer Temperatur von 0 °C zugegeben und es 
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wurde für fünf Minuten gerührt. Anschließend wurde auf Raumtemperatur erwärmt und für 15 
Stunden gerührt. Die Reaktionslösung wurde mit 8 mL Diethylether verdünnt und mit 1M HCl-
Lösung (3 mL) und mit ges. wässriger NaCl-Lösung gewaschen. Anschließend wurde die 
organische Phase über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernung des Lösungsmittels im Vakuum 
wurde das Rohprodukt säulenchromatographisch an Kieselgel (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
gereinigt. Es wurde das Produkt als Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 10 mg (0.03 mmol, 27% 2 Stufen) 
DC:    Rf  = 0.5 (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.83 (d, J = 9.6 Hz, 1H), 5.50 (dt, J = 15.3, 6.4 Hz, 1H),  5.44 
(ddd, J = 2.7, 5.2, 9.9 Hz, 1H), 5.32-5.24 (m, 2H), 4.52-4.46 (m, 1H), 3.86 (qui, J = 6.6 Hz, 
1H), 2.90 (br s, 1H), 2.04-1.96 (m, 2H), 1.83-1.45 (m, 10H), 1.31-1.19 (m, 3H), 1.18-1.13 (m, 
3H), 0.96 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 133.5, 130.7, 129.4, 128.4, 80.8, 50.9, 46.1, 44.5, 43.2, 42.6, 
29.1, 27.8, 27.2, 26.4, 25.5, 22.0, 15.9, 13.8. 
 
Die übrigen spektroskopischen Daten stimmen mit den Literaturdaten überein.[35] 
 
 
Darstellung von (3S,4R)-4-amino-1-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-
2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)pentan-3-ol (17) 
 
HO
NH2
H
H
C18H31NO
277,44
 
 
Zu einer Lösung des N-Boc-geschützten Aminoalkohols 75b (30 mg, 0.08 mmol) in 2 mL 
Dichlormethan wurden bei Raumtemperatur 41 µL Trifluoressigsäure (62.94 mg, 0.55 mmol) 
getropft. Es wurde für zwei Stunden gerührt. Dann wurde die Reaktionsmischung mit 
gesättigter NaHCO3-Lösung (2 mL) hydrolysiert und die wässrige Phase wurde mit 
Dichlormethan dreimal extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter 
wässriger NaCl-Lösung gewaschen und über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernung des 
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Lösungsmittels im Vakuum wurde der rohe Aminoalkohol als gelbliches Öl erhalten. 
Abschließend wurde das Rohprodukt an Kieselgel filtriert und mit Methanol gespült. Nach 
Entfernung des Lösungsmittels wurde Amaminol B (17) als gelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute: m = 22 mg (0.08 mmol, 99% roh), 17 mg (0.06 mmol, 77%, 
nach Mini-Säule) 
Drehwert:   [α]22D = −77.8 (c = 0.2, MeOH) 
 
1H-NMR (300 MHz, CD3OD): δ 5.82 (d, J = 9.9 Hz, 1H), 5.50 (dt, J = 15.3, 6.2 Hz, 1H), 5.41-
5.32 (m, 2H), 3.69-3.66 (m, 1H), 3.28-3.26 (m, 1H), 2.91 (br s, 1H), 2.05 (qui, J = 6.9, 6.4 Hz, 
2H), 1.87-1.53 (m, 6H), 1.50-1.25 (m, 5H), 1.23 (d, J = 6.9 Hz, 3H), 1.18-1.15 (m, 2H), 1.00 
(t, J = 7.9 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CD3OD): δ 134.8, 132.3, 130.3, 130.2, 72.4, 52.4, 47.7, 46.2, 44.8, 44.6, 
31.6, 30.6, 29.1, 28.5, 26.9, 23.2, 14.6, 12.1. 
 
Die übrigen analytischen und spektroskopischen Daten stimmen mit den Literaturdaten 
überein.[35] 
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8.2 Totalsynthese des (+)-Mitsugashiwalactons (18) 
 
Darstellung von Succinaldehyd (116) 
  
    
Eine Lösung von 53 mL 2,5-Dimethoxyfuran (54 g, 409 mmol, 98% cis,trans-Gemisch) wurde 
mit 320 mL einer 0.6N HCl-Lösung versetzt und bei 80 °C und 305 mbar für 1.5 Stunden am 
Rotationsverdampfer gerührt. Anschließend wurde mit K2CO3 (~20 g) neutralisiert. Das 
Gemisch wurde mit Diethylether (200 mL) verdünnt und die Phasen wurden getrennt. Die 
wässrige Phase wurde dreimal mit Diethylether (je 100 mL) extrahiert. Die vereinigten 
organischen Phasen wurden über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernung des Lösungsmittels 
unter vermindertem Druck wurde Succinaldehyd (116) ohne weitere Reinigung in den 
nächsten Syntheseschritt eingesetzt. 
 
Ausbeute:    m = 4.45 g (51.73 mmol, 13%) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 9.80 (s, 2H), 2.80 (s, 4H). 
13C-NMR (100 MHz, DEPT, CDCl3): δ -199.7 (2C), 35.9 (2C). 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Daten der Literatur überein.[166] 
 
 
Darstellung von Methyl-(triphenylphosphoranyliden)acetat (35) 
 
Ph3P
O
O
C21H19O2P
334,35
 
  
Zu einer Lösung aus 18.93 mL (200 mmol) Bromessigsäuremethylester in 500 mL Toluol 
wurden 52.46 g (200 mmol) Triphenylphosphin gegeben. Das Reaktionsgemisch wurde für 
zwölf Stunden bei 90 °C gerührt. Anschließend wurde das Gemisch filtriert, mit Toluol 
gewaschen und im Hochvakuum getrocknet. Das Phosphonium-Salz wurde in einem Liter 
dest. Wasser gelöst und unter Rühren wurden 30 mL 20%ige NaOH-Lösung zugegeben. Der 
weiße Niederschlag wurde mit dest. Wasser gewaschen. Anschließend wurde mit EtOAc und 
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n-Pentan gespült. Das stabile Ylid 35 wurde im Hochvakuum getrocknet und als weißer 
Feststoff erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 43.81 g (131.03 mmol, 66%) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.68-7.63 (m, 6H), 7.56-7.54 (m, 3H), 7.47-7.44 (m, 6H), 3.53 
(s, 3H), 2.91 (m, 1H). 
13C-NMR (100 MHz, DEPT, CDCl3): δ 132.9 (3C), 131.9 (6C), 128.7 (3C), 128.6 (6C), 49.7, -
35.9. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Daten der Literatur überein.[80,169] 
 
 
Darstellung von (2E,6E)-Dimethylocta-2,6-diendioat (118) 
 
 
 
Zu einer Lösung aus 2.32 g (26.94 mmol) Succinaldehyd (116) in 100 mL Dichlormethan 
wurden 22.52 g (67.35 mmol) Methyl-(triphenylphosphoranyliden)acetat (35) portionsweise 
zugegeben. Das Reaktionsgemisch wurde für zwölf Stunden bei Raumtemperatur gerührt. 
Anschließend wurde das Reaktionsgemisch auf ⅓ seines Volumens reduziert und an 
Kieselgel säulenchromatographisch aufgereinigt (n-Pentan/Et2O 4:1→1:1). Es wurde das 
Produkt als (2E,6E)/(2Z,6Z)-Diastereomerengemisch erhalten, das bei −21 °C als ein 
hellgelber Feststoff vorlag. Das unerwünschte (2Z,6Z)-Isomer konnte mittels 
Säulenchromatographie abgetrennt werden. 
 
Ausbeute:    m = 4.49 g (22.56 mmol, 84%) 
DC:     Rf = 0.50 (n-Pentan/Et2O 1:1) 
E/Z:     11:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 6.87-6.83 (m, 2H), 5.78 (d, J = 15.6 Hz, 2H), 3.64 (s, 6H), 2.31 
(d, J = 3.5 Hz, 4H). 
13C-NMR (100 MHz, DEPT, CDCl3): δ 166.5 (2C), -146.9 (2C), -121.7 (2C), -51.2 (2C), 30.2 
(2C). 
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IR (KBr): 3412, 3025, 2950, 2847, 1724, 1658, 1435, 1272, 1039, 700 cm-1. 
LC-MS (ESI): m/z (%) = 168 (53) [M−CH3O]+, 134 (100), 132 (81), 120 (67), 102 (51), 74 (1). 
HRMS berechnet für C10H15O4 [M+H]+: 199.0966, gefunden: 199.0965. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Daten der Literatur überein.[80,170] 
 
 
Darstellung von (2E,6E)-Octa-2,6-dien-1,8-diol (119) 
 
     
 
Es wurden zu 4 g (20.18 mmol) Dimethylester 118 in 200 mL Dichlormethan 121 mL DIBAL-
H (121 mmol, 1M in Dichlormethan) bei −78 °C getropft. Nach 1.5 Stunden Rühren wurde mit 
15 mL Methanol und 258 mL gesättigter wässriger Lösung des Rochelle´s Salzes 
hydrolysiert. Die Mischung wurde auf Raumtemperatur erwärmt und nach weiteren 2.5 
Stunden Rühren wurden die Phasen getrennt. Die wässrige Phase wurde viermal mit 
Dichlormethan extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden anschließend 
getrocknet (MgSO4) und, nach Entfernung des Lösungsmittels, wurde das Rohprodukt an 
Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/EtOAc 1:1→1:3). Es wurde das Diol 
als Isomerengemisch als ein farbloses Öl erhalten.  
 
Ausbeute:    m = 2.40 g (16.88 mmol, 84%) 
DC:     Rf = 0.28 (n-Pentan/EtOAc 1:3) 
E/Z:     12:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 5.63-5.57 (m, 4H), 4.03 (d, J = 4.6 Hz, 4H), 2.94 (br s, 2H), 
2.14-2.02 (m, 4H). 
13C-NMR (100 MHz, DEPT, CDCl3): δ -131.8 (2C), -129.5 (2C), 63.1 (2C), 31.5 (2C). 
 
IR (CHCl3): 3347, 3006, 2921, 2860, 1440, 1220, 1089, 972, 757, cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 111 (2), 95 (6), 79 (10), 70 (36), 67 (12), 57 (19), 54 (100). 
HRMS berechnet für C7H11O [M−CH2OH]+: 111.0810, gefunden: 111.0804. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Daten der Literatur überein.[170,171] 
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Darstellung von (2E,6E)-Octa-2,6-diendial (115) 
 
 
 
In 40 mL DMSO wurden 1.61 g (11.29 mmol) des Diols 119 gelöst. In einem zweiten Kolben 
wurden 15.74 g (56.45 mmol) IBX (41) in 40 mL DMSO gelöst und für 20 Minuten gerührt. 
Anschließend wurde diese Suspension unter Eiskühlung zur ersten Lösung gegeben und für 
eine Stunde bei Raumtemperatur gerührt. Nach Zugabe von 160 mL H2O wurde der weiße 
Niederschlag abfiltriert und das Filtrat wurde dreimal mit je 80 mL Diethylether extrahiert. Die 
vereinigten organischen Phasen wurden zweimal mit dest. Wasser extrahiert und über 
MgSO4 getrocknet. Nach Entfernung des Lösungsmittels unter reduziertem Druck wurde das 
Rohprodukt ohne weitere Reinigung in den folgenden Syntheseschritt eingesetzt. 
 
Ausbeute:   m = 1.56 g (11.29 mmol, 99%) 
DC:     Rf  = 0.14 (Et2O) 
E/Z:     18:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 9.75 (d, J = 8.0 Hz, 2H), 6.68 (dt, J = 15.5, 9.5 Hz, 2H), 6.08 
(dd, J = 15.6, 7.6 Hz, 2H), 2.56 (dd, J = 6.5, 3.5 Hz, 4H). 
13C-NMR (100 MHz, DEPT, CDCl3): δ -193.4 (2C), -155.4 (2C), -132.1 (2C), 31.1 (2C). 
 
IR (KBr): 2821, 1678, 1422, 1134, 977, 447 cm-1. 
GC-MS: m/z (%) = 138 (1), 120 (1), 109 (21), 94 (4), 91 (14), 81 (50), 79 (46), 70 (100), 69 
(71), 53 (29). 
HRMS berechnet für C8H11O2 [M+H]+: 139.0754, gefunden: 139.0749. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Daten der Literatur überein.[173] 
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Darstellung von (S)-2-(Diphenyl(trimethylsilyloxy)methyl)pyrrolidin (14b) und 
rac-14b 
 
 
Zu einer Lösung von 10 g (39.47 mmol) (S)-(−)-α,α-Diphenyl-2-pyrrolidinmethanol (14c) und 
10.81 g (157.88 mmol) Imidazol in 40 mL DMF wurden vorsichtig 14.48 mL (118.41 mmol) 
TMSCl bei 0 °C getropft. Die Reaktionslösung wurde für 17 Stunden bei Raumtemperatur 
gerührt und anschließend bei 0 °C mit Phosphat-Puffer (pH 7) hydrolysiert. Nach Trennung 
der Phasen wurde die wässrige Phase mit EtOAc extrahiert und die vereinigten organischen 
Phasen wurden anschließend getrocknet (Na2SO4) und, nach Entfernung des 
Lösungsmittels, wurde das Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (n-
Pentan/EtOAc 2:1). Es wurde ein hellgelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 8.7 g (26.73 mmol, 67%) 
DC:     Rf = 0.2 (n-Pentan/EtOAc 2:1) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.45-7.44 (m, 2H), 7.35-7.33 (m, 2H), 7.28-7.16 (m, 6H), 4.02 
(t, J = 7.0 Hz, 1H), 2.86-2.75 (m, 2H), 1.60-1.49 (m, 3H), 1.40-1.32 (m, 1H), -0.11 (s, 9H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 146.8, 145.7, 129.4, 128.3, 127.5, 126.7, 83.0, 65.3, 47.1, 
27.4, 25.0, 2.17. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Daten der Literatur überein.[25,31] 
 
rac-14b: 
Es wurden je 500 mg (1.97 mmol) des (S)- und (R)-α,α-Diphenyl-2-pyrrolidinmethanol 
eingesetzt und mit 1.08 g (15.79 mmol) Imidazol in 1.45 mL (11.84 mmol) TMSCl in 5 mL 
DMF umgesetzt. Die Durchführung erfolgte wie bei (S)-14b beschrieben. 
  
Ausbeute:    m = 1.00 g (3.08 mmol, 78%) 
 
Die analytischen Daten stimmen mit oben genannten Daten für (S)-14b überein. 
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Darstellung von (R)-5-(2-Oxoethyl)cyclopent-1-encarbaldehyd (114) 
O
O
H
C8H10O2
138,16
 
 
Zu einer Lösung aus 1.27 g (9.16 mmol) α,β-ungesättigten Dialdehyd 115 in 100 mL 
Dichlormethan wurde eine Lösung von 298 mg (0.92 mmol, 10 mol%) (S)-(−)-α,α-Diphenyl-2-
pyrrolidinmethanol-trimethylsilylether (14b) und 55 mg (0.92 mmol, 10 mol%) konzentrierte 
Essigsäure in 5 mL Dichlormethan gegeben. Das sich nach grün verfärbende 
Reaktionsgemisch wurde für 17 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Anschließend wurde 
das Lösungsmittel zu ⅔n seines Volumens entfernt. Der Rückstand wurde anschließend an 
Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/Et2O 1:1) oder wurde in situ zum 
Diol 122 reduziert. Das Dial 114 ist ein gelbes Öl und kann bei −21°C unter Luftausschluss 
für einige Tage ohne Zersetzung gelagert werden. 
 
Ausbeute:    m = 397 mg (2.87 mmol, 37%) 
DC:     Rf = 0.57 (n-Pentan/Et2O 1:1)  
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 9.76 (s, 2H), 6.92 (q, J = 2.5, 2.0 Hz, 1H), 3.42 (br s, 1H), 3.00 
(ddd, J = 17.0, 4.0, 1.5 Hz, 1H), 2.69-2.56 (m, 2H), 2.41 (ddd, J = 17.1, 9.0, 2.0 Hz, 1H), 
2.35-2.29 (m, 1H), 1.68-1.60 (m, 1H). 
13C-NMR (100 MHz, DEPT, CDCl3): δ 201.5, 189.6, 154.7, -148.4, 47.5, -36.5, 32.2, 30.3. 
 
IR (KBr): 3020, 2926, 1722, 1677, 1493, 1453, 1216, 754, 669 cm-1. 
GC-MS: m/z (%) = 137 (1), 120 (50), 110 (35), 94 (100), 79 (73), 67 (92), 53 (27). 
HRMS berechnet für C8H10O2 [M]+: 138.0671, gefunden: 138.0675. 
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Darstellung von (R)-2-(2-(Hydroxymethyl)cyclopent-2-enyl)ethanol (122) 
OH
OH
H
C8H14O2
142,20
 
 
Es wurden 1.12 g (8.11 mmol) des Dialdehyds 114 in 100 mL Ethanol gelöst und 706 mg 
(18.65 mmol) NaBH4 bei Raumtemperatur zugegeben und für 30 Minuten gerührt. Die 
Reaktion wurde durch Zugabe von 1.5 mL 10%iger Zitronensäure gestoppt. Das Gemisch 
wurde mit Diethylether extrahiert (3 x 100 mL) und anschließend wurden die vereinigten 
organischen Phasen über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernung des Lösungsmittels wurde 
das Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (EtOAc). Es wurde das Diol 
122 als weißer amorpher Feststoff isoliert. 
 
Ausbeute:    m = 603 mg (4.24 mmol, 53% über zwei Schritte) 
DC:     Rf = 0.42 (EtOAc) 
 
1H-NMR (400 MHz, CD3OD): δ 5.62 (br d, J = 1.9 Hz, 1H), 4.12 (q, J = 13.8 Hz, 2H), 3.65-
3.60 (m, 2H), 3.58 (s, 1H), 3.57-3.55 (m, 1H), 2.74 (m, 1H), 2.36 -2.22 (m, 2H), 2.16 -2.09 
(m, 1H), 1.93-1.87 (m, 1H), 1.62-1.55 (m, 1H), 1.40-1.33 (m, 1H). 
13C-NMR (100 MHz, CD3OD): δ 148.4, 126.8, 61.9, 60.9, 43.1, 37.6, 31.7, 31.6. 
 
IR (CHCl3): 3348, 3016, 2927, 2856, 1653, 1456, 1215, 1023, 755 cm-1. 
GC-MS: m/z (%) = 141 (1), 132 (38), 117 (15), 111 (9), 104 (100), 97 (10), 91 (35), 80 (59), 
69 (9), 55 (15). 
HRMS berechnet für C8H15O2 [M+H]+: 143.1064, gefunden: 143.1067. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Daten der Literatur überein.[155,158,189] 
 
 
 
 
 
 
 
 
EXPERIMENTELLER TEIL 
 176 
Darstellung von (R)-(5-(2-Acetoxyethyl)cyclopent-1-enyl)methylacetat (123) 
O
H
O
O
O
C12H18O4
226,27
 
 
Zu einer Lösung aus 100 mg (0.70 mmol) Diol 122 und 335 mL Triethylamin (243 mg, 2.11 
mmol) in 16 mL Dichlormethan wurde bei 0 °C eine Lösung aus 124 mL (138 mg, 1.76 mmol) 
Acetylchlorid in 14 mL Dichlormethan langsam zugetropft. Nach einer Stunde Rühren wurde 
die Reaktionslösung in 20 mL dest. Wasser gegossen und anschließend dreimal mit 
Dichlormethan extrahiert. Die vereinigten organischen Phasen wurden über Na2SO4 
getrocknet und das Lösungsmittel wurde unter reduziertem Druck entfernt. Anschließend 
wurde das Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/Et2O 4:1). 
Es wurde ein farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:   m = 159 mg (0.70 mmol, 99%) 
DC:    Rf  = 0.18 (n-Pentan/Et2O 4:1) 
Drehwert:   [α]20D = +4.0 (c = 1, CHCl3) 
ee:     59% (chirale GC) 
chirale GC:    Rt1 = 49.41 min, 123a 
                                  Rt2 = 49.76 min, 123b 
(6β-TBDM, 1.5 mL/min He, 60 °C-2 min-2 °C/min-160 °C-30 
°C/min-200 °C-2 min) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 5.74 (s, 1H), 4.63 (s, 2H), 4.17-3.93 (m, 2H), 2.74 (br d, J = 4.5 
Hz, 1H), 2.36-2.30 (m, 2H), 2.19-2.11 (m, 1H), 2.09 (s, 2H), 2.06 (s, 3H), 2.01-1.93 (m, 1H), 
1.90-1.80 (m, 1H), 1.65-1.58 (m, 1H), 1.55-1.46 (m, 1H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 172.8, 170.9, 140.9, 130.0, 121.1, 63.1, 61.8, 42.2, 32.1, 
30.9, 29.9, 20.9. 
 
IR (KBr): 2924, 1739, 1367, 1233, 1038 cm-1. 
LC-MS (ESI): m/z (%): 249 (100) [M+Na]+, 202 (9), 176 (14), 130 (13), 120 (16), 107 (31). 
HRMS berechnet für C12H18O4Na [M+Na]+: 249.10973, gefunden: 249.10974. 
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Darstellung von (R)-(5-(2-(4-Nitrobenzoyloxy)ethyl)cyclopent-1-enyl)methyl-4-
nitrobenzoat (124) 
 
 
 
Zu einer Lösung aus 210 mg (1.48 mmol) des Diols 122 in 3 mL Pyridin wurden 1.09 g (5.91 
mmol) 4-Nitrobenzoylchlorid und 16.91 mg (0.15 mmol) DMAP bei Raumtemperatur 
zugeben. Die Mischung wurde für 24 Stunden gerührt. Anschließend wurde die Lösung auf 
10 mL Eiswasser gegossen und mit konz. Salzsäure vorsichtig angesäuert. Nach Abkühlung 
auf Raumtemperatur wurde mit einer wässrigen gesättigten NaHCO3-Lösung gewaschen. 
Die organische Phase wurde abgetrennt und über MgSO4 getrocknet. Das Lösungsmittel 
wurde unter reduziertem Druck entfernt. Anschließend wurde das Rohprodukt an Kieselgel 
säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/Et2O 4:1). Es wurde das Dinitrobenzoat 124 
erhalten, welches nach Umkristallisation aus n-Pentan/EtOAc als weißer amorpher Feststoff 
vorlag. 
 
Ausbeute:    m = 162 mg (0.37 mmol, 25%) 
DC:    Rf = 0.60 (n-Pentan/Et2O 4:1) 
Smp.-Bereich:  93.2-95.2 °C 
Drehwert:   [α]20D = +1.87 (c = 0.3, CHCl3) 
ee:     28-56% 
chirale HPLC:  Rt1: 17.859-17.943 min 124a 
Rt2: 20.969-21.087 min 124b 
Daicel Chiralpak IB, n-Hexan/iso-PrOH 85:15, 1.0 mL/min 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 8.28-8.18 (m, 8H), 5.90 (s, 1H), 4.98 (q, J = 13.7 Hz, 2H), 
4.52-4.41 (m, 2H), 2.96-2.89 (m, 1H), 2.47-2.38 (m, 2H), 2.30-2.20 (m, 2H), 1.80-1.72 (m, 
2H). 
13C-NMR (100 MHz, DEPT, CDCl3): δ 164.6, 164.4, 150.5, 140.1, 135.5, -131.3, -130.7, -
130.6 (4C), -123.5 (4C), 64.5, 63.1, -42.4, 34.1, 32.2, 31.1, 30.0. 
 
IR (KBr): 3408, 2926, 2853, 1720, 1606, 1525, 1281, 1104, 717 cm-1. 
LC-MS (ESI): m/z (%) = 381 (100), 145 (6). 
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HRMS berechnet für C22H20N2O8Na [M+Na]+: 463.11119, gefunden: 463.11100. 
 
 
Darstellung von (R)-((R)-5-(2-((R)-3,3,3-trifluoro-2-methoxy-2-
phenylpropanoyloxy)ethyl)-cyclopent-1-enyl)methyl-3,3,3-trifluoro-2-methoxy-
2-phenylpropanoat ((R)-125a) und (S)-125b 
 
                              
 
Zu je einer Lösung aus 30 mg Diol 122 (0.21 mmol) und 26 mg (0.21 mmol) DMAP in 1.5 mL 
Dichlormethan wurden jeweils 100 µL (133 mg, 0.53 mmol) (R)-(−) bzw. (S)-(+)-α-Methoxy-
α-trifluormethylphenylessigsäurechlorid zugetropft. Die jeweilige Lösung wurde bei 
Raumtemperatur für 17 Stunden gerührt. Anschließend wurde das Reaktionsgemisch an 
Kieselgel filtriert und mit Chloroform gespült. Zur weiteren Reinigung wurde jeweils das 
Rohprodukt mittels präparativer Dünnschichtchromatographie isoliert (n-Pentan/EtOAc 5:1). 
Es wurden di-(R)-(−)-Mosher-Ester (R)-125a und di-(S)-(+)-Mosher-Ester (S)-125b als 
farblose Öle isoliert. 
Zudem wurde ein racemisches Gemisch des Diols 122 mit (R)-(−)-MTPACl umgesetzt und 
der erhaltene Ester 125 wurde mit NMR-Spektroskopie analysiert. 
 
Analytische Daten von (R)-125a: 
Ausbeute:   m = 12 mg (roh) 
DC:    Rf  = 0.33 (n-Pentan/Et2O 1:1) 
de, ee: 52% (Integration des 1H-Signals im 1H-NMR-Spektrum für die 
C,C-Doppelbindung im Cyclopentan) 
 
1H-NMR (500 MHz, CDCl3): δ 7.51-7.38 (m, 10H), 5.78/5.75 (s, 1H), 4.89-4.74 (m, 2H), 4.35-
4.23 (m, 2H), 3.55 (s, 6H), 2.62 (br s, 1H), 2.35-2.26 (m, 2H), 2.15-2.05 (m, 1H), 1.98-1.95 
(m, 1H), 1.59-1.46 (m, 2H). 
EXPERIMENTELLER TEIL 
 179 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 166.6, 166.3, 139.2, 132.1 (2C), 129.6 (4C), 128.4 (6C), 
127.3, 127.2, 122.1, 64.9, 63.4, 55.4 (2C), 42.1, 31.7, 30.9, 29.7. 
19F-NMR (282 MHz, CDCl3): δ -70.67, -70.70, -70.74, -70.83. 
 
IR (KBr): 2950, 1747, 1542, 1271, 1168, 1122, 1081, 1023, 763, 719 cm-1.  
LC-MS (ESI): m/z (%) = 597 (33) [M+Na]+, 381 (100) [M-C6H4NO2]+, 304 (32).  
HRMS berechnet für C28H28O6F6Na [M+Na]+: 597.16823, gefunden: 597.16748. 
 
Analytische Daten von (S)-125b: 
Ausbeute:    m = 10 mg (roh) 
de, ee: 55% (Integration des 1H-Signals im 1H-NMR-Spektrum für die 
C,C-Doppelbindung) 
 
1H-NMR (500 MHz, CDCl3): δ 7.51-7.39 (m, 10H), 5.78/5.76 (s, 1H), 4.88-4.77 (m, 2H), 4.32-
4.25 (m, 2H), 3.54 (s, 6H), 2.62 (br s, 1H), 2.35-2.26 (m, 2H), 2.10-2.02 (m, 1H), 1.98-1.92 
(m, 1H), 1.50-1.46 (m, 2H). 
19F-NMR (282 MHz, CDCl3): δ -70.67, -70.69, -70.75, -70.83. 
 
Die übrigen analytischen Daten stimmen mit den Daten des di-Esters (R)-125a überein. 
 
 
Darstellung von (R)-4,4a,5,6-Tetrahydrocyclopenta[c]pyran-1-3H-on (97) 
 
O
O
H
C8H10O2
138,16
 
 
Es wurden 159 mg (1.12 mmol) des Diols 122 in 5 mL Chloroform gelöst und 1.75 g (20.13 
mmol) aktiviertes MnO2 wurden zugegeben. Die Suspension wurde bei 66 °C für 12 Stunden 
gerührt. Nach beendeter Reaktion wurde das Gemisch an MgSO4 filtriert und mit Chloroform 
gespült. Anschließend wurde das Filtrat vom Lösungsmittel befreit und nach 
Säulenchromatographie an Kieselgel (n-Pentan/EtOAc 3:1) wurde ein hellgelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:   m = 110 mg (0.79 mmol, 71%) 
DC:   Rf = 0.25 (n-Pentan/EtOAc 3:1) 
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Drehwert:   [α]22D = −12.1 (c = 1, CHCl3) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 6.99 (d, J = 2.5 Hz, 1H), 4.45 (ddd, J = 11.6, 4.5, 2.0 Hz, 1H), 
4.31 (dt, J = 11.5, 2.5 Hz, 1H), 2.97 (br s, 1H), 2.50-2.45 (m, 2H), 2.41-2.34 (m, 1H), 2.10 (br 
dt, J = 13.5, 2.5 Hz, 1H), 1.73-1.58 (m, 2H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 163.5, 145.5, 134.7, 69.7, 42.0, 32.7, 31.7, 30.8. 
 
IR (KBr): 1715, 1628, 1255, 743 cm-1. 
LC-MS (ESI): m/z (%) = 139 (100), 111 (33), 93 (27). 
HRMS berechnet für C8H11O2 [M+H]+: 139.07536, gefunden: 139.07509. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Daten der Literatur überein.[155,158,159,191] 
 
 
Darstellung von (4aR,7S,7aR)-7-Methylhexahydrocyclopenta[c]pyran-1-3H-on, 
(+)-Mitsugashiwalacton (18) 
O
O
H
H
C9H14O2
154,21
 
 
Zu einer Lösung aus Dimethylcuprat [in situ generiert aus 310 mg Kupfer(I)iodid (1.63 mmol) 
in 2 mL Diethylether und Methyllithium (2.14 mL, 3.26 mmol, 1.6 M in Et2O) in 2 mL 
Diethylether, bei −25 °C für 20 Minuten gerührt] wurden 75 mg des Lactons 97 (0.54 mmol) 
in 1 mL Diethylether bei −25 °C zugetropft. Die Lösung wurde für weitere 30 Minuten bei 
dieser Temperatur gerührt. Anschließend wurde die Reaktion durch Zugabe von gesättigter 
wässriger NH4Cl-Lösung gestoppt. Die wässrige Phase wurde mit Diethylether extrahiert (3 x 
7 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden mit gesättigter wässriger NaCl-Lösung 
gewaschen (2 mL), über MgSO4 getrocknet und anschließend vom Lösungsmittel befreit. Die 
Säulenchromatographie an Kieselgel (n-Pentan/EtOAc 4:1) lieferte das (+)-
Mitsugashiwalacton (18) isomerenrein als ein farbloses Öl. 
 
Ausbeute:    m = 70 mg (0.45 mmol, 84%) 
DC:     Rf = 0.18 (n-Pentan/EtOAc 3:1) 
Drehwert:   [α]20D = +0.6 (c = 2, CHCl3) 
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 4.33 (ddd, J = 11.1, 6.6, 3.0 Hz, 1H), 4.20 (ddd, J = 11.0, 8.5, 
2.5 Hz, 1H), 2.59-2.54 (m, 1H), 2.38 (t, J = 9.6 Hz, 1H), 2.26-2.20 (m, 1H), 2.04-2.00 (m, 2H), 
1.94-1.90 (m, 1H), 1.57-1.50 (m, 1H), 1.33-1.18 (m, 2H), 1.21 (d, J = 6.5 Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 174.6, 66.9, 50.2, 39.5, 36.2, 34.7, 32.7, 29.2, 19.9. 
IR (KBr): 3018, 2956, 2926, 2856, 1723, 1216, 756 cm-1. 
LC-MS (ESI): m/z (%) = 155 (100) [M+H]+, 109 (55). 
HRMS berechnet für C9H15O2 [M+H]+: 155.10666, gefunden: 155.10635. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Daten der Literatur überein.[149,155] 
 
 
Darstellung von (2E,6E)-Methyl-8-oxo-8-phenylocta-2,6-dienoat (131) 
 
 
 
Eine Lösung von 3.62 g (10.83 mmol) Carbomethoxymethylentriphenylphosphoran (35) in 36 
mL Dichlormethan wurde zu einer Lösung aus 3.73 g (43.33 mmol) Succinaldehyd (116) in 
110 mL Dichlormethan bei 0 °C langsam getropft. Nach fünf Stunden Rühren bei 
Raumtemperatur wurden 8.24 g (21.65 mmol) des 2-Oxo-(2-phenyl-
ethyl)triphenylphosphorans in 50 mL Dichlormethan zugegeben. Es wurde für weitere zwölf 
Stunden gerührt. Anschließend wurde das Lösungsmittel unter reduziertem Druck entfernt 
und der Rückstand wurde an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/Et2O 
3:1→1:1). Es wurde das Produkt als hellgelbes Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 2.77 g, (11.33 mmol, 26% bzgl. Succinaldehyd (116)) 
DC:    Rf  = 0.36 (n-Pentan/Et2O 1:1) 
dr:     5:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.92 (d, J = 7.0 Hz, 2H), 7.56-7.45 (m, 3H), 7.04-6.90 (m, 3H), 
5.89 (d, J = 15.6 Hz, 1H), 3.73 (s, 3H), 2.52-2.45 (m, 4H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 190.5, 166.7, 147.2 (2C), 137.7, 132.8, 128.5 (4C), 126.7, 
121.9, 51.5, 31.0, 30.6. 
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Darstellung von (2E,6E)-Methyl-8-oxonona-2,6-dienoat (132) 
 
 
 
Eine Lösung aus 3.62 g (10.83 mmol) Carbomethoxymethylentriphenylphosphoran (35) in 36 
mL Dichlormethan wurde zu einer Lösung aus 3.73 g (43.30 mmol) Succinaldehyd (116) in 
100 mL Dichlormethan bei 0 °C getropft. Nach fünf Stunden Rühren bei Raumtemperatur 
wurden 6.89 g (21.65 mmol) 1-(Triphenylphosphoranyliden)-2-propanon in 50 mL 
Dichlormethan zugegeben und es wurde für weitere zwölf Stunden gerührt. Anschließend 
wurde das Lösungsmittel unter reduziertem Druck entfernt und der Rückstand wurde an 
Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/Et2O 3:1→1:1). Es wurde ein gelbes 
Öl erhalten. 
 
Ausbeute:   m = 1.02 g (5.59 mmol, 13%) 
DC:    Rf = 0.22 (n-Pentan/Et2O 1:1) 
dr:    6:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 6.97-6.90 (m, 1H), 6.80-6.72 (m, 1H), 6.10 (d, J = 15.6 Hz, 
1H), 5.86 (d, J = 15.5 Hz, 1H), 3.73 (s, 3H), 2.40 (t, J = 3.1 Hz, 4H), 2.24 (s, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 198.3, 166.7, 147.1, 145.8, 131.9, 121.9, 51.5, 30.6, 30.4, 
27.0. 
 
GC-MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 183 (1), 167 (26), 150 (22), 140 (40), 107 (100), 99 (18), 83 
(17), 79 (98), 68 (38), 55 (55). 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturdaten überein.[192,194] 
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Darstellung von (2E,6E)-1-Phenylocta-2,6-dien-1,8-diol (133) 
 
 
 
Es wurden zu 1.13 g (4.61 mmol) des Methylesters 131 in 100 mL Dichlormethan 47.57 mL 
DIBAL-H (47.57 mmol, 1 M in Dichlormethan) bei −78 °C umgesetzt. Nach 1.5 Stunden 
Rühren bei −78 °C wurde mit 5 mL Methanol und 200 mL einer gesättigten wässrigen 
Lösung des Rochelle´s Salzes hydrolysiert. Die Lösung wurde auf Raumtemperatur erwärmt 
und weitere 17 Stunden stark gerührt. Wie in Vorschrift zu 119 wurde das Reaktionsgemisch 
aufgearbeitet und es wurde das Produkt als ein farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 266 mg (1.22 mmol, 26%) 
DC:     Rf = 0.62 (EtOAc) 
dr:     5:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 7.38-7.28 (m, 5H), 5.77-5.64 (m, 4H), 5.18 (d, J = 6.5 Hz, 1H), 
4.07 (d, J = 4.5 Hz, 2H), 2.17-2.16 (m, 4H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 143.2, 133.0, 132.2, 131.5, 129.7, 128.5 (2C), 127.5, 126.1 
(2C), 75.1, 63.7, 31.6 (2C). 
 
LC-MS (ESI): m/z (%) = 241 (100) [M+Na]+, 201 (14), 141 (8). 
 
 
Darstellung von (2E,6E)-Nona-2,6-dien-1,8-diol (134) 
 
 
 
Zu einer Lösung aus 1.08 g (5.93 mmol) Methylester 132 in 100 mL Dichlormethan wurden 
35.56 mL (35.56 mmol, 1M in CH2Cl2) DIBAL-H bei −78 °C wie in Vorschrift zu 133 getropft. 
Es wurde ein farbloses Öl erhalten. 
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Ausbeute:    m = 808 mg (5.17 mmol, 87%) 
DC:     Rf = 0.14 (Et2O) 
dr:    7:1 (1H-NMR) 
  
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 5.62-5.46 (m, 4H), 4.22 (qui, J = 6.1 Hz, 1H), 4.04-4.03 (m, 
2H), 2.58 (br s, 1H), 2.48 (br s, 1H), 2.10 (br s, 4H), 1.22 (d, J = 6.5 Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 134.8, 131.9, 129.6, 129.6, 68.6, 63.3, 31.6, 31.4, 23.3. 
 
 
Darstellung von (2E,6E)-8-Oxo-8-phenylocta-2,6-dien-dienal (135) 
 
 
 
Zu einer Lösung aus 200 mg (0.92 mmol) (2E,6E)-1-Phenylocta-2,6-dien-1,8-diol in 10 mL 
DMSO wurde eine Suspension aus 767 mg (2.75 mmol) IBX (41) in 10 mL DMSO gegeben 
und anschließend für eine Stunde bei Raumtemperatur gerührt. Nach Zugabe von 50 mL 
H2O wurde der weiße Niederschlag abfiltriert und das Filtrat wurde mit EtOAc extrahiert (5 x 
50 mL). Die vereinigten organischen Phasen wurden über MgSO4 getrocknet. Nach 
Entfernung des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer wurde das Rohprodukt an Kieselgel 
säulenchromatographisch gereinigt (Et2O). Es wurde ein isomerenreines farbloses Öl 
erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 176 mg (0.82 mmol, 90%) 
DC:    Rf = 0.23 (Et2O) 
dr:     99:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 9.53 (d, J = 7.6 Hz, 1H), 7.93 (d, J = 7.0 Hz, 2H), 7.59-7.46 (m, 
3H), 7.06-6.83 (m, 3H), 6.19 (dd, J = 15.5, 7.5 Hz, 1H), 2.62-2.55 (m, 4H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 193.7, 190.3, 156.1, 146.7, 137.6, 133.6, 132.9, 128.6 (2C), 
128.5 (2C), 126.8, 31.0, 30.8. 
 
LC-MS (ESI): m/z (%) = 237 (100) [M+Na]+, 215 (16). 
HRMS berechnet für C14H14O2 [M]+: 214.0988, gefunden: 214.0992. 
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Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturdaten überein.[192,196] 
 
 
Darstellung von (2E,6E)-8-Oxonona-2,6-dienal (136) 
 
 
 
Es wurden 900 mg (5.77 mmol) des Diols 134 in 50 mL DMSO gelöst wurde, wie in 
Vorschrift zu 135, mit einer Suspension aus 6.43 g (23.06 mmol) IBX (41) und 50 mL DMSO 
umgesetzt. Es wurde das Produkt als ein farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 326 mg (2.14 mmol, 40%) 
DC:    Rf = 0.29 (Et2O) 
dr:    99:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 9.49 (d, J = 8.0 Hz, 1H), 6.83-6.71 (m, 2H), 6.15-6.08 (m, 2H), 
2.52-2.43 (m, 4H), 2.22 (s, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 198.1, 193.6, 155.9, 145.2, 133.5, 131.9, 30.7, 30.2, 27.0. 
 
GC-MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 153 (1), 137 (48), 123 (8), 109 (44), 91 (28), 84 (100), 68 (29), 
55 (81). 
HRMS berechnet für C9H12O2 [M]+: 152.0832, gefunden: 152.0832. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturdaten überein.[192] 
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Darstellung von (R)-5-(2-Oxo-2-phenylethyl)cyclopent-1-encarbaldehyd (137) 
 
O
O
H
C14H14O2
214,26
 
 
Es wurden 50 mg (0.23 mmol) des Aldehyds 135 in 2 mL Dichlormethan
 
mit einer Lösung 
aus 7.58 mg (0.023 mmol, 10 mol%) (S)-(−)-α,α-Diphenyl-2-pyrrolidinemethanol-
trimethylsilylether (14b) und 1.39 mg (0.023 mmol, 10 mol%) konzentrierter Essigsäure in 3 
mL Dichlormethan, wie in Vorschrift zu 114 beschrieben, versetzt. Es wurde ein farbloses Öl 
erhalten.  
 
Ausbeute:    m = 8 mg (0.0373 mmol, 16%) 
DC:    Rf = 0.21 (n-Pentan/Et2O 1:1) 
ee:    36.16% 
chirale HPLC:  Rt1: 15.642 min (137a) 
Rt2: 17.486 min (137b) 
Daicel Chiralpak IA, n-Hexan/iso-PrOH 90:10, 0.5 mL/min 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 9.83 (s, 1H), 8.01 (d, J = 7.0 Hz, 2H), 7.59-7.46 (m, 3H), 6.96-
6.94 (m, 1H), 3.74 (dd, J = 16.6, 3.1 Hz, 1H), 2.77 (dd, J = 16.1, 10.6 Hz, 1H), 2.70-2.53 (m, 
2H), 2.41-2.32 (m, 1H), 1.79-1.71 (m, 2H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 189.9, 154.7, 149.1, 133.0, 128.6, 128.2 (4C), 42.2, 38.6, 
34.1, 30.2. 
 
GC-MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 214 (5), 196 (12), 186 (3), 120 (19), 105 (100), 94 (13), 77 
(40).  
HRMS berechnet für C14H14O2 [M]+: 214.0988, gefunden: 214.0985. 
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8.3 Darstellung 2,6-disubstituierter Tetrahydropyrane 
 
Darstellung von 4-(1,3-Dioxolan-2-yl)butanal (161) 
  
O
O O
C7H12O3
144,17
 
  
In einem 1L-Kolben wurden 90.42 mL einer wässrigen Glutaraldehyd-Lösung (34) (50 g, 499 
mmol, 50 Gew% in H2O), 27.86 mL (31 g, 499 mmol) Ethylenglykol und 1.5 g saurer 
Ionenaustauscher gegeben und für fünf Stunden bei 90 °C gerührt. Anschließend wurde das 
Gemisch mit Diethylether (100 mL) und ges. wässriger NaHCO3-Lösung (100 mL) versetzt. 
Die Phasen wurden getrennt und die organische Phase wurde zweimal mit ges. wässriger 
NaCl-Lösung gewaschen. Die organische Phase wurde getrocknet (NaSO4) und vom 
Lösungsmittel befreit. Nach einer Kugelrohrdestillation (110 °C, 5.9*10-1 mbar) des 
Rohproduktes wurde ein farbloses Öl erhalten. 
 
Ausbeute:   m = 10.12 g (70.19 mmol, 14%) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 9.63 (t, J = 1.4 Hz, 1H), 4.68 (t, J = 4.4 Hz, 1H), 3.82-3.77 (m, 
2H), 3.69-3.65 (m, 2H), 2.38 (dt, J = 7.1, 1.4 Hz, 2H), 1.63-1.49 (m, 4H). 
 
Die analytischen Daten stimmen mit den Literaturdaten überein.[210] 
 
 
Darstellung von (5Z)-Oct-5-enal (159) 
 
 
 
Es wurden 13.86 g (36.07 mmol) Propyltriphenylphosphoniumbromid (162) in 100 mL 
trockenem THF gelöst, und 3.89 g (34.68 mmol) Kalium-tert-butylat wurden unter Eiskühlung 
portionsweise zugegeben. Die dunkelgelb gefärbte Suspension wurde 30 Minuten gerührt. 
Anschließend wurde eine Lösung des 4-(1,3-Dioxolan-2-yl)butanals (161) (2 g, 13.87 mmol) 
in 40 mL THF über 20 Minuten zugetropft. Die Reaktionslösung wurde für fünf Stunden bei 
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Raumtemperatur gerührt. Anschließend wurde mit einer wässrigen Oxalsäure-Lösung (22 g 
in 210 mL dest. Wasser) hydrolysiert und nach weiteren acht Stunden Rühren wurde die 
Mischung mit Diethylether extrahiert (4 x 100 mL). Die vereinigten organischen Phasen 
wurden mit ges. wässriger NaHCO3-Lösung gewaschen und an NaSO4 getrocknet. Das 
Lösungsmittel wurde unter reduziertem Druck zu ⅔n seines Volumens entfernt und der 
Rückstand wurden an Kieselgel säulenchromatographisch isomerenrein gereinigt (n-
Pentan/Et2O 10:1). Es wurde das Produkt erhalten, welches ohne weitere Lagerung in den 
nächsten Syntheseschritt eingesetzt wurde. 
 
Ausbeute:    m = 2.78 g (21.99 mmol, 71%) 
DC:     Rf = (n-Pentan/Et2O 10:1) 
Z/E:    9:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 9.71 (s, 1H), 5.37-5.23 (m, 2H), 2.40-2.35 (m, 2H), 2.04-1.95 
(m, 4H), 1.69-1.59 (m, 2H), 0.89 (t, J = 7.7 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 202.3, 133.1, 127.7, 43.1, 25.9, 21.9, 20.4, 13.9. 
 
Die übrigen analytischen Daten stimmen mit den Literaturdaten überein.[90] 
 
 
Darstellung von Hexyltriphenylphosphoniumbromid (163) 
 
 
 
Es wurden 30 mL (35.28 g, 214 mmol) 1-Bromhexan (164) zu einer Lösung aus 67.27 g (256 
mmol) Triphenylphosphin in 150 mL Toluol getropft und für zwei Tage bei 110 °C gerührt. 
Das kristalline Produkt wurde anschließend abfiltriert und mit wenig Toluol gewaschen. Nach 
Trocknung des Produkts im Hochvakuum für sechs Stunden wurde ein weißes Pulver 
erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 62.30 g (146 mmol, 68%) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.80-7.60 (m, 15H), 3.72-3.55 (m, 2H), 1.57 (br s, 4H), 1.18 (br 
s, 4H), 0.76 (t, J = 7 Hz, 3H). 
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13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 135.1, 133.7, 130.6, 118.8, 31.2, 30.1, 23.1, 22.5, 13.9. 
 
Die übrigen analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten 
überein.[213] 
 
 
Darstellung von (5Z)-Undec-5-enal (160) 
  
 
 
Es wurden 14.82 g (34.68 mmol) des Hexyltriphenylphosphoniumbromids (167) in 100 mL 
trockenem THF gelöst und 4.05 g (36.06 mmol) Kalium-tert-butylat wurden unter Eiskühlung 
portionsweise zugegeben. Die dunkelgelb gefärbte Suspension wurde 30 Minuten gerührt. 
Anschließend wurde eine Lösung des 4-(1,3-Dioxolan-2-yl)butanals (165) (2 g, 13.87 mmol) 
in 50 mL THF innerhalb von 20 Minuten zugetropft. Die Reaktionslösung wurde sechs 
Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Anschließend wurde mit einer wässrigen Oxalsäure-
Lösung (25 g in 250 mL Wasser) hydrolysiert und nach weiteren acht Stunden des Rührens 
wurde die Mischung mit Diethylether extrahiert (4 x 100 mL). Die vereinigten organischen 
Phasen wurden mit ges. wässriger NaHCO3-Lösung gewaschen und über NaSO4 getrocknet. 
Das Lösungsmittel wurde unter reduziertem Druck auf ⅔ seines Volumens reduziert und der 
Rückstand wurden an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/Et2O 9:1). Das 
(5E)-Nebenisomer konnte vom (5Z)-Isomer abgetrennt werden. Es wurden 890 mg des 
isomerenreinen Produkts erhalten und direkt eingesetzt. 
 
Ausbeute:    m = 890 mg (5.29 mmol, 38%) 
DC:    Rf  = 0.43 (n-Pentan/Et2O 9:1) 
Z/E:    >9:1 (DC) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 9.76 (s, 1H), 5.41-5.33 (m, 2H), 2.42 (dt, J = 7.4, 1.7 Hz, 2H), 
2.09-2.00 (m, 4H), 1.69 (qui, J = 7.4 Hz, 2H), 1.37-1.25 (m, 6H), 0.88 (t, J = 7.1 Hz, 3H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 202.3, 133.6, 128.4, 43.2, 34.0, 31.4, 29.2, 27.1, 26.3, 22.2, 
13.9. 
 
Die übrigen analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten 
überein.[212] 
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Darstellung von 2-(1-Hydroxyhexyl)cyclopentanon (169a,b) 
 
 
 
Zu einer Lösung aus 342 mg (3.99 mmol) Cyclopentanon in 5 mL CHCl3 wurden 200 mg 
(1.99 mmol) des Aldehyds n-Hexanal (168) und 114.89 mg (0.98 mmol) des Katalysators L-
Prolin (5) gegeben. Die Reaktionslösung wurde bei 40 °C für 24 Stunden gerührt. 
Anschließend wurde mit Diethylether (5 mL) verdünnt und mit ges. wässriger NaHCO3-
Lösung, Wasser und ges. wässriger NaCl-Lösung gewaschen und abschließend getrocknet 
(NaSO4). Nach Entfernung des Lösungsmittels unter vermindertem Druck wurde das 
Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/EtOAc 4:1→ 3:2). Es 
wurden 97 mg des anti-Aldolprodukts 169a und 74 mg syn-Aldolprodukt 169b erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 97 mg (0.53 mmol, 26%) anti-169a 
m = 74 mg (0.40 mmol, 20%) syn-169b 
DC:     Rf  = 0.44 anti-169a (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
    Rf  = 0.31 syn-169b (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
 
Analytischen Daten von anti-169a: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 4.10-4.06 (m, 1H, OH), 3.65 (ddd, J = 18.9, 8.5, 1.6 Hz, 1H, 
(C(6)), 2.33 (ddd, J = 18.9, 8.5, 1.6 Hz, 1H), 2.19-1.97 (m, 4H), 1.81-1.70 (m, 1H), 1.53-1.20 
(m, 9H), 0.85 (t, J = 6.8 Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 223.6, 72.1 (C(6)), 53.8 (C(2)), 38.5 (C(5)), 35.0, 31.8, 26.7, 
24.5, 22.6, 20.5, 14.1. 
 
Analytischen Daten von syn-169b: 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 4.11-4.06 (m, 1H, (C(6)), 2.33-2.25 (ddt, J = 17.9, 6.9, 1.4 Hz, 
1H), 2.21-2.00 (m, 3H), 1.97-1.87 (m, 1H), 1.80-1.67 (m, 1H), 1.51-1.22 (m, 8H), 0.87 (t, J = 
6.6 Hz, 3H). OH-Signal tritt nicht auf. 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 221.3, 69.5 (C(6)), 54.4 (C(2)), 39.1, 34.9, 31.7, 25.9, 22.9, 
22.6, 20.7, 14.0. 
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Die übrigen analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten 
überein.[220] 
 
 
Darstellung von anti/syn-(Z)-2-(1-Hydroxyoct-5-enyl)cyclopentanon (171a,b) 
und (E)-2-((Z)-Oct-5-enyliden)cyclopentanon (172) 
 
 
 
Zu einer Lösung aus 963.25 mg (11.44 mmol) Cyclopentanon in 10 mL CHCl3 wurden 802 
mg (6.36 mmol) des Aldehyds (5E)-Okt-5-enal (159) und 365.83 mg (3.18 mmol) L-Prolin (5) 
nacheinander gegeben. Die Reaktionslösung wurde bei 40 °C für 24 Stunden gerührt. 
Anschließend wurde mit Diethylether (5 mL) verdünnt und mit ges. wässriger NaHCO3-
Lösung, Wasser und ges. wässriger NaCl-Lösung gewaschen und abschließend getrocknet 
(NaSO4). Nach Entfernung des Lösungsmittels unter vermindertem Druck wurde das 
Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/EtOAc 4:1). Es 
wurden das anti-Aldolprodukt 171a und syn-171b (0.94 mmol, 15%) erhalten. Zudem wurden 
das Kondensationsprodukt 172 isoliert. 
 
Analytischen Daten von anti-171a:  
Ausbeute:    m = 335 mg (1.59 mmol, 25%) 
DC:    Rf = 0.35 (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 5.37-5.29 (m, 2H), 4.08 (br s, 1H, OH), 3.69-3.65 (m, 1H, 
(C(6)), 2.36 (dd, J = 18.9, 8.5 Hz, 1H), 2.20-2.10 (m, 2H), 2.09-2.00 (m, 6H), 1.79-1.73 (m, 
1H), 1.56-1.39 (m, 5H), 0.93 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 223.7, 131.7, 128.7, 71.9 (C(6)), 53.8 (C(2)), 38.5, 34.6, 26.9, 
26.7, 24.9, 20.6 (2C), 14.4. 
 
IR (CDCl3): 3515, 2958, 2873, 1727, 1456, 1408, 1158, 589 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 211 (2) [M+1]+, 192 (34), 163 (14), 150 (8), 139 (17), 126 (36), 108 
(34), 97 (17), 82 (100), 67 (97), 55 (84). 
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Analytischen Daten von syn-171b:   
Ausbeute:    m = 197 mg (0.94 mmol, 15%) 
DC:    Rf  = 0.22 (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 5.33-5.22 (m, 2H), 4.03-3.99 (m, 1H, (C(6)), 2.63 (br s, 1H, 
OH), 2.26-2.20 (m, 2H), 2.10-2.02 (m, 2H), 2.01-1.88 (m, 6H), 1.68-1.64 (m, 1H), 1.45-1.28 
(m, 4H), 0.88 (t, J = 7.4 Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 221.3, 131.9, 128.6, 69.3 (C(6)), 54.5 (C(2)), 39.2, 34.6, 26.9, 
26.2, 22.9, 20.7 (2C), 14.4. 
 
IR (CHCl3): 2961, 2872, 1734, 1456, 1160, 540 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 208 (6) [M−2]+, 192 (30) [M−H2O]+, 163 (8), 150 (11), 139 (18), 
126 (60), 108 (34), 97 (17), 82 (100), 67 (97), 55 (86). 
 
Analytischen Daten von 172: 
Ausbeute:    m = 280 mg (1.46 mmol, 23%) 
DC:     Rf  = 0.63 (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
dr:     5:1 (1H-NMR) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 6.57-6.53 (m, 1H), 5.41-5.37 (m, 1H), 5.32-5.29 (m, 1H), 2.58 
(t, J = 7.1 Hz, 2H), 2.33 (t, J = 7.9 Hz, 2H), 2.16 (q, J = 7.4 Hz, 2H), 2.09-2.01 (m, 3H), 1.93 
(qui, J = 7.7, 7.1 Hz, 2H), 1.52 (qui, J = 7.7, 7.1 Hz, 2H), 1.29-1.22 (m, 1H), 0.95 (t, J = 7.1 
Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 206.9, 137.3, 135.8, 132.3, 128.1, 38.7, 32.2, 29.3, 28.5, 
26.8, 20.6, 19.9, 14.4. 
IR (kapillar): 2959, 2875, 1721, 1649, 1456, 1177 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 191 (7) [M−1]+, 169 (15), 149 (13), 123 (23), 109 (29), 97 (26), 82 
(57), 67 (86), 55 (100). 
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Darstellung von anti/syn-(Z)-2-(1-Hydroxyundec-5-enyl)cyclopentanon (173a,b) 
und (E)-2-((Z)-Undec-5-enyliden)cyclopentanon (174) 
 
 
           
Zu einer Lösung aus 393.46 mg (4.68 mmol) Cyclopentanon in 5 mL CHCl3 wurden 463 mg 
(2.75 mmol) des Aldehyds 160 und 95.12 mg (0.83 mmol) L-Prolin (5) nacheinander 
gegeben. Die Reaktionslösung wurde bei 40 °C zwei Tage gerührt. Anschließend wurde mit 
Diethylether (5 mL) verdünnt und mit ges. wässriger NaHCO3-Lösung, Wasser und ges. 
wässriger NaCl-Lösung gewaschen und abschließend getrocknet (NaSO4). Nach Entfernung 
des Lösungsmittel unter vermindertem Druck wurde das Rohprodukt an Kieselgel 
säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/Et2O 4:1). Es wurden 143 mg des anti-
Aldolprodukts 173a und 127 mg syn-Isomers 173b erhalten. Zudem wurden 110 mg des 
Kondensationsprodukts 174 erhalten. 
 
Analytischen Daten von anti-173a: 
Ausbeute:    m = 143 mg (0.57 mmol, 21%) 
DC:     Rf = 0.43 (n-Pentan/Et2O 4:1) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 5.39-5.30 (m, 2H), 4.08 (s, 1H, OH), 3.70-3.66 (m, 1H), 2.37 
(dd, J = 19.2, 8.5 Hz, 1H), 2.21-2.10 (m, 3H), 2.07-1.94 (m, 6H), 1.84-1.71 (m, 1H), 1.60-1.40 
(m, 4H), 1.34-1.25 (m, 6H), 0.87 (t, J = 7.1 Hz , 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 223.7, 130.2, 129.2, 72.0. 53.8, 38.5, 34.7, 31.6, 29.5, 27.3, 
27.1, 26.8, 24.9, 22.6, 20.6, 14.1. 
 
IR (kapillar): 3509 (br), 2928, 2862, 1726, 1456, 1413, 1159, 733 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 252 (1) [M]+, 234 (26), 216 (4), 177 (9), 163 (23), 150 (37), 139 
(28), 126 (51), 124 (40), 113 (32), 95 (47), 84 (67), 67 (89), 55 (100). 
 
Analytischen Daten von syn-173b: 
Ausbeute:    m = 127 mg (0.50 mmol, 18%) 
DC:     Rf = 0.23 (n-Pentan/Et2O 4:1) 
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1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 5.39-5.32 (m, 2H), 4.13-4.09 (m, 2H), 2.36-2-30 (m, 1H), 2.22-
2.14 (m, 1H), 2.12-1.91 (m, 9H), 1.84-1.71 (m, 1H), 1.54-1.40 (m, 3H), 1.38-1.24 (m, 6H), 
0.89 (t, J = 7.1 Hz , 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 221.2, 130.4, 129.0, 69.6, 54.5, 39.1, 34.5, 31.6, 29.5, 27.3, 
27.1, 26.2, 22.9, 22.6, 20.7, 14.1. 
IR (kapillar): 3426 (br), 2928, 2862, 1734, 1458, 1159, 733 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 252 (1) [M]+, 234 (27), 216 (2), 177 (4), 169 (9), 163 (12), 150 
(36), 139 (33), 126 (90), 124 (73), 111 (26), 95 (54), 84 (90), 67 (87), 55 (100). 
 
Analytischen Daten von 174: 
Ausbeute:    m = 110 mg (0.47 mmol, 17%) 
DC:     Rf = 0.6 (n-Pentan/Et2O 4:1) 
 
1H-NMR (400 MHz, CDCl3): δ 6.57-6.48 (m, 1H), 5.41-5.27 (m, 2H), 2.56 (t, J = 7.4 Hz, 2H), 
2.31 (t, J = 7.9 Hz, 2H), 2.15 (q, J = 7.4 Hz, 2H), 2.03 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 1.98 (q, J = 6.9 Hz, 
2H), 1.91 (qui, J = 7.7, 7.1 Hz, 2H), 1.50 (qui, J = 7.7, 7.1 Hz, 2H), 1.34-1.22 (m, 6H), 0.87 (t, 
J = 7.1 Hz, 3H). 
13C-NMR (100 MHz, CDCl3): δ 206.8, 137.2, 135.8, 130.7, 128.6, 38.6, 31.5, 29.4, 29.2, 
28.4, 27.2, 26.9, 26.8, 22.6, 19.8, 14.1. 
 
 
Darstellung von (2R,4R)- und (2S,4R)-1-(Benzyloxycarbonyl)-4-
hydroxypyrrolidin-2-carbonsäure (cis-175a, trans-175b) 
 
Es wurden jeweils zu 1.22 g NaOH (30.47 mmol) in 13.3. mL dest. Wasser 2 g (15.19 mmol) 
(2R,4R)- bzw. (2S,4R)-Hydroxyprolin gegeben. Zu der jeweilige Lösung wurden 2.18 mL 
(15.2 mmol) Chlorameisensäurebenzylester bei 0 °C gegeben und über Nacht gerührt. Die 
Reaktion wurde durch Zugabe von 10%iger HCl angesäuert (pH 2). Der ausgefallene weiße 
Niederschlag wurde mit EtOAc (3 x 25 mL) extrahiert, die vereinigten organischen Phasen 
wurden mit ges. wässriger NaCl-Lösung gewaschen und über NaSO4 getrocknet. Nach 
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Entfernung des Lösungsmittels wurde das Rohprodukt ohne weitere Reinigung in die 
nächste Stufe eingesetzt. 
 
Analytischen Daten von cis-175a: 
Ausbeute:    m = 4.44 g (roh) 
DC:     Rf = 0.46 (n-Pentan/EtOAc 1:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.36-7.22 (m, 5H), 5.22-5.05 (m, 2H), 4.50-4.35 (m, 2H), 3.72-
3.48 (m, 2H), 2.39-2.15 (m, 2H). 
 
Die analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten überein.[223b] 
 
Analytischen Daten von trans-175b: 
Ausbeute:    m = 4.58 g (roh) 
DC:     Rf = 0.46 (n-Pentan/EtOAc 1:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.35-7.18 (m, 5H), 5.08-4.95 (m, 2H), 4.49-4.31 (m, 2H), 3.60-
3.47 (m, 2H), 2.30-1.94 (m, 2H). 
 
Die analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten überein.[223b] 
 
 
Darstellung von (2R,4R)- und (2S,4R)-Dibenzyl-4-hydroxypyrrolidin-1,2-
dicarboxylat (cis-176a, trans-176b) 
 
 
Es wurden 4.44 g cis-175a in 7 mL DMF mit 2.55 (30.35 mmol) NaHCO3, 0.23 g (1.53 mmol) 
NaI und 1.99 mL (2.19 g, 17.29 mmol) Benzylchlorid versetzt. Die Suspension wurde über 
Nacht bei Raumtemperatur gerührt. Die Reaktionsmischung wurde durch Zugabe von 
Diethylether verdünnt und dreimal mit Wasser extrahiert. Die wässrige Phase wurde dreimal 
mit Diethylether (25 mL) extrahiert, die vereinigten organischen Phasen wurden 
nacheinander mit dest. Wasser und ges. wässriger NaCl-Lösung gewaschen und über 
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NaSO4 getrocknet. Nach Entfernung des Lösungsmittels wurde das Rohprodukt an Kieselgel 
säulenchromatographisch gereinigt (CH2Cl2/Et2O 4:1). 
 
Analytischen Daten von cis-176a: 
Ausbeute:    m = 2.86 g (8.05 mmol, 53% 2 Stufen) 
DC:     Rf = 0.35 (CH2Cl2/Et2O 4:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.17-6.97 (m, 10H), 5.10-4.75 (m, 4H), 4.31-4.11 (m, 2H), 
3.57-3.33 (m, 2H), 2.19-1.84 (m, 2H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 174.2, 154.1, 136.1 (4C), 135.0 (4C), 128.0 (2C), 71.0, 67.3, 
67.1, 58.1, 56.0, 38.5. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten überein.[223b] 
 
Analytischen Daten von trans-176b: 
Die Durchführung der Reaktion mit 4.58 g trans-175b erfolgte entsprechend der oben 
genannten Vorschrift zu 176a. 
 
Ausbeute:    m = 3.41 g (9.60 mmol, 63% 2 Stufen) 
DC:     Rf = 0.35 (CH2Cl2/Et2O 4:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.38-7.20 (m, 10H), 5.28-4.98 (m, 4H), 4.62-4.38 (m, 2H), 
3.69-3.49 (m, 2H), 2.37-1.99 (m, 2H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 172.6, 154.9, 136.2 (4C), 135.4 (4C), 128.1 (2C), 69.9, 67.3, 
66.7, 58.1, 55.2, 39.1. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten überein.[223b] 
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Darstellung von (2R,4R)- und (2S,4R)-Dibenzyl-4-(triisopropyl-
silyloxy)pyrrolidin-1,2-dicarboxylat (cis-177a, trans-177b) 
 
cis-177a: 
Es wurden 300 mg (0.84 mmol) cis-176a in 5 mL DMF gelöst. Anschließend wurden 216.7 
µL (195 mg, 1.01 mmol) TIPSCl, 140 mg (2.03 mmol) Imidazol und eine katalytische Menge 
DMAP zugegeben. Die Reaktionslösung wurde bei Raumtemperatur für 24 Stunden gerührt. 
Die Mischung wurde mit Diethylether verdünnt und mit dest. Wasser gewaschen. Die 
wässrige Phase wurde mit Diethylether extrahiert und die vereinigten organischen Phasen 
wurden mit ges. wässriger NaCl-Lösung gewaschen und über MgSO4 getrocknet. Nach 
Entfernung des Lösungsmittels wurde das Rohprodukt an Kieselgel 
säulenchromatographisch gereinigt (n-Pentan/EtOAc 10:1→1:1).  
 
Ausbeute:    m = 214 mg (0.42 mmol, 50%) 
DC:     Rf = 0.32 (n-Pentan/EtOAc 19:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.37-7.20 (m, 10H), 5.23-4.93 (m, 4H), 4.57-4.40 (m, 2H), 
3.79-3.38 (m, 2H), 2.40-2.17 (m, 2H), 1.03-0.98 (m, 21H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 171.5, 154.7, 136.6 (4C), 135.5 (4C), 128.1 (2C), 70.7, 66.9, 
66.6, 57.6, 55.1, 39.7, 17.7, 11.8. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten überein.[222] 
 
trans-177b: 
Gemäß der Vorschrift zu cis-177a wurden 400 mg (1.13 mmol) trans-176b mit 361 µL (325 
mg, 1.69 mmol) TIPSCl, 187 mg (2.71 mmol) Imidazol und einer katalystischen Menge 
DMAP in 10 mL DMF umgesetzt. 
 
Ausbeute:    m = 418 mg (0.82 mmol, 73%) 
DC:     Rf = 0.38 (n-Pentan/EtOAc 19:1) 
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1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.40-7.21 (m, 10H), 5.27-4.95 (m, 4H), 4.63-4.49 (m, 2H), 
3.78-3.47(m, 2H), 2.35-2.02 (m, 2H), 1.06-1.06 (m, 21H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 172.6, 154.5, 136.5 (4C), 135.5 (4C), 128.1 (2C), 70.6, 67.1, 
66.9, 58.1, 55.3, 40.0, 17.9, 12.0. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten überein.[222] 
 
 
Darstellung von (2R,4R)- und (2S,4R)-Dibenzyl-4-(tert-
butyldimethylsilyloxy)pyrrolidin-1,2-dicarboxylat (cis-178a, trans-178b) 
 
cis-178a: 
Gemäß der Vorschrift für cis-177a wurden 400 mg (1.13 mmol) cis-176a mit 203 mg (1.35 
mmol) TBSCl, 187 mg (2.71 mmol) Imidazol und einer katalystischen Menge DMAP in 10 mL 
DMF umgesetzt. 
 
Ausbeute:    m = 390 mg (0.82 mmol, 74%) 
DC:     Rf = 0.40 (n-Pentan/EtOAc 19:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.36-7.20 (m, 10H), 5.26-4.94 (m, 4H), 4.55-4.30 (m, 2H), 
3.73-3.35 (m, 2H), 2.36-2.09 (m, 2H), 0.85-0.80 (m, 9H), 0.03-0.00 (m, 6H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 171.7, 154.9, 136.7 (4C), 135.7 (4C), 128.2 (2C), 70.7, 69.8, 
67.1, 66.7, 58.0, 55.1, 54.8, 39.7, 38.8, 25.6 (2C), 17.9, -4.9 (2C). 
 
Die analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten überein.[222] 
 
trans-178b: 
Nach der Vorschrift zu cis-178a wurden 400 mg (1.13 mmol) trans-176b mit 203 mg (1.35 
mmol) TBSCl, 187 mg (2.71 mmol) Imidazol und einer katalystischen Menge DMAP in 10 mL 
DMF umgesetzt. 
Ausbeute:    m = 380 mg (0.81 mmol, 72%) 
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DC:     Rf = 0.34 (n-Pentan/EtOAc 19:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.35-7.16 (m, 10H), 5.22-4.92 (m, 4H), 4.56-4.35 (m, 2H), 
3.69-3.36 (m, 2H), 2.24-1.96 (m, 2H), 0.84-0.80 (m, 9H), 0.03-0.01 (m, 6H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 172.6, 154.7, 136.6 (4C), 135.4 (4C), 128.2 (2C), 70.4, 67.1, 
66.8, 58.2, 55.2, 39.9, 25.8 (3C), 18.1, -4.7 (2C). 
 
Die analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten überein.[222] 
 
 
Darstellung von (2R,4R)- und (2S,4R)-Dibenzyl-4-(tert-
butyldiphenylsilyloxy)pyrrolidin-1,2-dicarboxylat (cis-179a, trans-179) 
 
cis-179a: 
Gemäß der Vorschrift zu cis-177a wurden 400 mg (1.13 mmol) cis-176a mit 370 mg (1.35 
mmol) TBDPSCl, 187 mg (2.71 mmol) Imidazol und einer katalystischen Menge DMAP in 10 
mL DMF umgesetzt. 
 
Ausbeute:    m = 552 mg (0.93 mmol, 82%) 
DC:     Rf = 0.34 (n-Pentan/EtOAc 19:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.56-7.14 (m, 20H), 5.15-4.89 (m, 4H), 4.44-4.21 (m, 2H), 
3.51-3.36 (m, 2H), 2.22-2.03 (m, 2H), 0.96-0.94 (m, 9H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 171.6, 154.5, 136.4 (8C), 135.7 (8C), 133.2 (2C), 128.1 (2C), 
71.7, 67.1, 66.9, 57.9, 55.0, 39.4, 38.8, 26.9 (3C), 19.2. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten überein.[222] 
 
trans-179b: 
Nach der Vorschrift zu cis-177a wurden 400 mg (1.13 mmol) trans-176b mit 370 mg (1.35 
mmol) TBDPSCl, 187 mg (2.71 mmol) Imidazol und einer katalytischen Menge DMAP in 10 
mL DMF umgesetzt. 
EXPERIMENTELLER TEIL 
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Ausbeute:    m = 575 mg (0.97 mmol, 86%) 
DC:     Rf = 0.36 (n-Pentan/EtOAc 19:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 7.65-7.14 (m, 20H), 5.23-4.88 (m, 4H), 4.68-4.40 (m, 2H), 
3.66-3.43 (m, 2H), 2.33-1.85 (m, 2H), 1.06-1.02 (m, 9H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 172.3, 154.9, 136.6 (8C), 135.6 (8C), 129.2 (2C), 128.2 (2C), 
71.5, 67.1, 66.8, 58.2, 55.1, 39.7, 26.9 (3C), 19.2. 
 
Die analytischen Daten stimmen mit denen in der Literatur angebenden Daten überein.[222] 
 
 
Darstellung von 2-(6-Prop-1-enyl)tetrahydro-2H-pyran-2-yl)cyclopentanon 
(181a,b und 181c,d) 
 
 
181a,b: 
Es wurden 342 mg (1.63 mmol) des Hydroxyketons anti-171a in 5 mL DMF gelöst und mit 
438 mg (1.95 mmol) Pd(OAc)2 versetzt. Nach 48 Stunden Rühren bei Raumtemperatur 
wurde das Reaktionsgemisch mit Diethylether verdünnt und mit Hilfe einer Glasfritte an 
Kieselgel filtriert. Das Filtrat wurde mit Diethylether mehrmals gewaschen. Nach Entfernung 
des Lösungsmittels wurde das Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt 
(n-Pentan/EtOAc 4:1) und ein Gemisch der cyclischen Ether erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 111 mg (0.53 mmol, 33%) 
DC:     Rf = 0.6 (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
dr:      7.7:7.8:1 cis/trans-181a,b und 182 (13C-NMR) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.65-5.58 (m, 1H), 5.43 (dd, J = 15.4, 6.3 Hz, 1H), 3.74-3.69 
(m, 2H), 2.41-2.37 (m, 1H), 2.23-2.08 (m, 3H), 2.05-1.93 (m, 1H), 1.92-1.65 (m, 3H), 1.63 (d, 
J = 6.4 Hz, 3H), 1.57-1.41 (m, 3H), 1.30-1.22 (m, 2H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 219.0 (219.4), 132.4, 126.2, [78.8, 78.7], [77.2, 77.1], 53.5, 
39.1, 31.5, 26.4, 25.3, 23.3, 20.7, 17.7. 
EXPERIMENTELLER TEIL 
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181c,d: 
Es wurden 214 mg (1.02 mmol) des Hydroxyketons syn-171b in 2 mL DMF gelöst und mit 
274.1 mg (1.22 mmol) Pd(OAc)2 versetzt. Nach 72 Stunden Rühren bei Raumtemperatur 
wurde das Reaktionsgemisch mit Diethylether verdünnt und mit Hilfe einer Glasfritte an 
Kieselgel filtriert. Das Filtrat wurde mit Diethylether mehrmals gewaschen. Nach Entfernung 
des Lösungsmittels wurde das Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt 
(n-Pentan/EtOAc 4:1). Es wurde ein Produktgemisch isoliert. 
 
Ausbeute:    m = 67 mg (0.32 mmol, 32%) 
DC:     Rf = 0.65 (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
dr:     1.2:1 (13C-NMR) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.59-5.51 (m, 1H), 5.38 (dd, J = 17.1, 5.5 Hz, 1H), 3.74 (br d, J 
= 11.8 Hz, 2H), 2.26-1.96 (m, 4H), 1.84-1.69 (m, 4H), 1.62 (d, J = 6.4 Hz, 3H), 1.60-1.47 (m, 
3H), 1.30-1.17 (m, 2H). 
13C-NMR (75 MHz, CDCl3): δ 220.1, 132.4, 125.2, [77.7, 77.5], [76.3, 76.1], 53.6, 39.2, 31.4, 
29.2, 23.9, 23.4, 20.8, 17.7. 
 
IR (kapillar): 2932, 2858, 1741, 1449, 1154, 1080, 1034, 965, 463 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 208 (19) [M]+, 193 (3), 190 (5), 179 (5), 161 (11), 148 (6), 137 (7), 
124 (63), 110 (43), 97 (26), 82 (62), 68 (78), 55 (100). 
 
Darstellung von 2-(6-(Hex-1-enyl)tetrahydro-2H-pyran-2-yl)cyclopentanon (184)
  
 
184a,b: 
Es wurden 45 mg (0.18 mmol) des anti-Hydroxyketons 173a in 1 mL DMF gelöst und mit 
44.03 mg (0.20 mmol) Pd(OAc)2 versetzt. Nach 40 Stunden Rühren bei 40 °C wurde das 
Reaktionsgemisch mit Diethylether verdünnt und mit Hilfe einer Glasfritte an Kieselgel filtriert. 
Das Filtrat wurde mit Diethylether mehrmals gewaschen. Nach Entfernung des 
Lösungsmittels wurde das Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (n-
Pentan/EtOAc 4:1). Es wurden 13 mg (0.05 mmol, 29%) des Produktes erhalten. 
 
EXPERIMENTELLER TEIL 
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Ausbeute:    m = 13 mg (0.05 mmol, 29%) 
DC:     Rf = 0.73 (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.44-5.38 (m, 2H), 3.78-3.59 (m, 2H), 3.29-3.26 (m, 1H), 2.31-
1.91 (m, 8H), 1.90-1.73 (m, 1H), 1.64-1.49 (m, 3H), 1.37-1.24 (m, 6H), 0.89 (t, J = 7.1 Hz , 
3H). 
 
IR (kapillar): 2929, 2859, 1739, 1457, 1073, 733 cm-1. 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 250 (19) [M]+, 232 (2), 193 (12), 167 (61), 149 (21), 131 (21), 121 
(60), 95 (39), 83 (42), 67 (60), 55 (100). 
 
184c,d: 
Es wurden 38 mg (0.15 mmol) des syn-Hydroxyketons 173b in 1 mL DMF gelöst und mit 
37.12 mg (0.17 mmol) Pd(OAc)2 versetzt. Nach 41 Stunden Rühren bei 40 °C wurde das 
Reaktionsgemisch mit Diethylether verdünnt und mit Hilfe einer Glasfritte an Kieselgel filtriert. 
Das Filtrat wurde mit Diethylether mehrmals gewaschen. Nach Entfernung des 
Lösungsmittels wurde das Rohprodukt an Kieselgel säulenchromatographisch gereinigt (n-
Pentan/EtOAc 4:1). Es wurden 10 mg (0.04 mmol, 27%) des Produktes erhalten. 
 
Ausbeute:    m = 10 mg (0.04 mmol, 27%) 
DC:     Rf = 0.74 (n-Pentan/EtOAc 4:1) 
1H-NMR (300 MHz, CDCl3): δ 5.41-5.37 (m, 2H), 3.77-3.68 (m, 2H), 3.26-3.23 (m, 1H), 2.25-
1.93 (m, 8H), 1.81-1.65 (m, 1H), 1.63-1.49 (m, 3H), 1.36-1.13 (m, 6H), 0.88 (t, J = 7.1 Hz , 
3H). 
 
MS (EI, 70 eV): m/z (%) = 250 (24) [M]+, 232 (2), 193 (13), 167 (37), 149 (30), 131 (10), 121 
(22), 95 (44), 83 (48), 67 (63), 55 (100).
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9 Abkürzungsverzeichnis 
 
[α]D25   Drehwert abs.                                abolutiert
Ac   Acetyl aq wässrig 
aliph. aliphatisch Äq   Äquivalent 
Bn Benzyl BOC  tert-Butoxycarbonyl 
tBu   tert-Butyl BzOH Benzoesäure 
c Konzentration [g/100ml] Cbz Benzyloxycarbonyl 
COSY  correlated spectroscopy δ chemische Verschiebung [ppm] 
d   Tag DBU  1,8-Diazabicyclo[5.4.0]undec-7-en 
DC   Dünnschichtchromatographie DCE  1,2-Dichlorethan 
DCM Dichlormethan de Diastereoomerenüberschuss 
DEAD Diethylazodiacarbonat dest.  destilliert 
DIBAL-H Diisobutylaluminiumhydrid DIPEA  Diisopropylethylamin 
DMAP  N,N-4-Dimethylaminopyridin DMF   N,N-Dimethylformamid 
DMSO Dimethylsulfoxid DNS Desoxyribonukleinsäure 
dr Diastereomerenverhältnis ee  Enantiomerenüberschuss 
EI  Electron Ionisation Et Ethyl 
GC Gaschromatographie ges.  gesättigt 
h Stunde HMBC Hetero Multiple Bond Correlation 
HOMO Highest Occupiet Molecule 
Orbital 
HPLC   High Perfomance Liquid 
Chromatography 
HRMS 
  
High Resolution Mass 
Spectroscopy 
HSQC  Heteronuclear Single Quantum 
Coherence 
IC50 mittlere inhibitorische 
Konzentration 
iso isotherm 
iPr  iso-Propyl IR   Infrarotspektroskopie 
J Kopplungskonstante [Hz] L-Selektrid Lithiumtriisobutylborhydrid 
LUMO  Lowest Unoccupiet Molecule 
Orbital 
M Molar [mol/L] 
[M]+   Molekülion Me Methyl 
min  Minuten m/z Quotient aus Masse und Ladung 
MS Massenspektroskopie / 
Molekularsieb 
MTPA   Methoxy-(trifluormethyl)-
phenylessigsäure 
N  Normal [mol/L] n. b. nicht bestimmt 
NMR Nuclear Magnetic Resonance   
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NOESY Nuclear Overhauser 
Enhancement Spectroscopy 
Pd/C Palladium auf Aktivkohle 
Ph  Phenyl ppm parts per million 
Py  Pyridin R organischer Rest 
Rf  Retensionsfaktor Rt Retentionszeit 
RT   Raumtemperatur TBS  tert-Butyldimethylsilyl 
TBDPS tert-Butyldiphenylsilyl TFA Triflouressigsäure 
THF  Tetrahydrofuran THP Tetrahydropyran 
TIPS  tert-Isopropylsilyl TMS Trimethylsilyl 
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11 Anhang 
Zu 8.1: Totalsynthese von Amaminol A (16) und B (17) 
 
Glutaraldehyd (34) 
  
 
 
(2E)-Methyl-7-oxohept-2-enoat (36)  
 
 
 
 
(2E,7E,9E,11E)-Methyl-tetradeca-2,7,9,11-tetraenoat (39) 
 
 
 
 
 
 
 
(2E,7E,9E,11E)-Tetradeca-2,7,9,11-tetraen-1-ol (40)  
160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10
(ppm)
13.58
25.80
28.70
31.6232.2063.80
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9 8 7 6 5 4 3 2 1 0
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1.49
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HO
3
.8
6
1
.1
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(2R,5R)-5-Benzyl-2-tert-butyl-3-methyl-4-oxoimidazolidin-1-ium-2,2,2-trifluoracetat 
(13b·TFA) 
 
 
 
 
 
(2E,7E,9E,11E)-Tetradeca-2,7,9,11-tetraenal (33) 
 
 
 
 
 
 
 
 (3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-carbaldehyd 
(32)  
 
 
 
 
 
 (E)-3-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-
yl)acrylaldeyd (50) 
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20
(ppm)
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 (E)-Methyl-3-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-
yl)acrylat (53) 
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27.96
29.06
39.49
42.7545.43
47.54
51.26
120.41
128.24
130.01
132.68
134.86
151.81
166.93
44.82
129.46
OMeO
H
H
0
.1
7
0
.1
1
0
.0
6
 
 
 
 
 
 Methyl-3-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-
yl)propanoat (54) 
180 160 140 120 100 80 60 40 20
(ppm)
13.94
22.17
26.28
27.87
31.47
42.04
43.11
46.19
51.38
128.22
129.35
130.86
133.89
174.40
44.60
29.27
25.67
7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
0.95
1.55
1.672.01
2.232.41
3.64
5.44
5.46
5.78
OMeO
H
H
2.85
1.15
 
 
 
 
 
(2R,3S,3aR,5aS,8aR,8bS)-Methyl-3-propyl-1,2,3,3a,5a,6,7,8,8a,8b-decahydro-as-
indacen-2-carboxylat (55) 
180 160 140 120 100 80 60 40 20 0
(ppm)
14.50
21.48
22.51
28.83
29.45
33.03
33.79
42.33
43.91
45.48
49.12
51.13
129.52
130.76
175.89
48.40
46.75
7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
2
0
.3
2
9
.8
8
1
1
.6
4
1
0
.7
6
4
.8
2
1
6
.6
6
4
.9
3
0.88
0.90
0.92
1.15
1.33
1.48
1.57
1.71
1.802.17
2.46
2.99
5.68
5.87
5.89
OMe
O
H
H
4
.9
5
4
.9
4
2
2
.3
7
7
.9
3
1
1
.3
7
1
6
.1
1
7
.1
1
3.66
 
 
 
 
 
 
((2R,3S,3aR,5aS,8aR,8bS)-3-Propyl-1,2,3,3a,5a,6,7,8,8a,8b-decahydro-as-indacen-2-
yl)methanol (58) 
 
 
 
 
 
((2R,3S,3aR,5aS,8aR,8bS)-3-Propyl-1,2,3,3a,5a,6,7,8,8a,8b-decahydro-as-indacen-2-
yl)methyl-4-brombenzoat (59) 
8 7 6 5 4 3 2 1
(ppm)
0.89
1.28
1.81
1.91
2.30
2.48
4.155.725.89
7.617.90
O
H
H
O
Br
4.35
180 160 140 120 100 80 60 40 20
(ppm)
14.04
21.48
22.34
22.45
29.42
34.12
41.53
43.6747.08
49.3265.82
68.74
127.94
129.87
130.89
131.04131.69
166.08
 
 
 
 
(2R,3S,3aR,5aS,8aR,8bS)-3-Propyl-1,2,3,3a,5a,6,7,8,8a,8b-decahydro-as-
indacen-2-yl)methyl-((1S,4R)-7,7-dimethyl-3-oxo-2-
oxabicyclo[2.2.1]heptan-1-sulfonat (60)  
0
.7
4
0
.0
2
0
.0
2
0
.0
2
0
.0
2
0
.0
2
0
.0
4
 
 
 
 3-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)propan-1-
ol (61) 
150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10
(ppm)
14.08
22.23
25.74
28.01
29.37
30.11
42.58
44.79
46.35
63.43
128.67
129.39
131.13
133.59
43.25
27.04
7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
0.97
1.26
1.45
1.71
1.81
2.02
2.90
3.61
5.33
5.45
5.81
OH
H
H
(ppm)
 
 
 
 
 
 
 3-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)propanal 
(31) 
 
 
 
 
 
 
 1-Cyclohexyl-2-nitropropan-1-ol (63)  
 
 
 
 
 
 
 
 (R)-(6-Hydroxychinolin-4-yl)((2S,4S,8R)-8-vinylchinuclidin-2-yl)methylbenzoat (66)  
 
 
 
 
 
 
 
 4-Nitro-1-phenylpentan-3-ol (65) 
150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0
(ppm)
12.46
16.16
31.38
31.8734.56
34.68
71.13
86.33
87.70
126.22
128.38
128.57
140.81
OH
O2N
8.0 7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
1.53
1.76
2.46
2.712.86
3.894.18
4.51
7.18
7.20
7.29
72.04
 
 
 
 
 
 
 
 (3S,4S)-1-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)-4-
nitropentan-3-ol (62) 
 
 
 
 
 2-Amino-1-cyclohexylpropan-1-ol (68) 
 
 
 
 
 
 
 
 4-Amino-1-phenylpentan-3-ol (69) 
 
 
 
 
 
 
(3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)methanol 
(72a) 
7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
0
.1
6
0
.3
9
0
.1
1
0
.0
5
0
.1
1
0
.1
0
0
.0
5
0.96
1.19
1.69
2.02
3.01
3.57
3.62
5.405.54
5.82
150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10
(ppm)
13.88
22.44
25.60
27.48
28.87
41.86
42.2645.26
45.99
64.03
129.13
130.42
134.06
OH
H
H
129.64
0
.0
5
0
.2
0
 
 
 
 
 
 
((3aR,4R,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-yl)methanol 
(72b) 
 
 
 
 
 
 
 
(S)-tert-Butyl-4-(dimethoxyphosphoryl)-1-oxobutan-2-ylcarbamat (71a) 
 
 
 
 
 
 
 
 
(R)-tert-Butyl-4-(dimethoxyphosphoryl)-1-oxobutan-2-ylcarbamat (71b) 
O
(MeO)2P
O
NHBoc
7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
1.17
1.25
1.85
3.07
3.53
3.63
3.93
4.145.63
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
tert-Butyl-(S,E)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-
4-yl)-3-oxopent-4-en-2-ylcarbamat (70a) 
220 200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0
(ppm)
13.89
19.65
22.19
25.67
28.09
28.47
29.11
42.92
45.36
48.22
52.59
79.49
126.45
128.08
129.48
129.90
134.86
152.35
155.00198.33
8 7 6 5 4 3 2 1
(ppm)
1
7
.0
5
3
6
.0
9
7
.0
5
3
.0
0
2
.7
4
1
.8
8
2
.9
5
3
.0
9
2
.6
7
0.95
1.24
1.43
1.68
1.84
2.00
2.492.96
4.645.34
5.445.86
6.07
6.87
O
NHBoc
H
H
45.21
2
.5
0
9
.8
0
6
.7
7
1
3
.3
7
2
0
.0
1
 
 
 
 
 
tert-Butyl-(R,E)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-
4-yl)-3-oxopent-4-en-2-ylcarbamat (70b) 
220 200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0
(ppm)
13.90
19.09
22.11
25.60
27.99
28.34
29.00
42.75
44.85
45.43
53.06
79.44
126.14
128.10
129.48
129.95
135.12
152.02
155.06198.22
7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
0.93
1.28
1.30
1.42
1.67
1.84
2.00
2.502.974.56
5.45
5.85
6.16
6.86
O
NHBoc
H
H
47.92
 
 
 
 
 
 
(S,E)-tert-Butyl-5-cyclohexyl-3-oxopent-4-en-2-ylcarbamat (70c) 
 
 
 
 
 
 
 
 
tert-Butyl-(2S,3S*,E)-5((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-
inden-4-yl)-3-hydroxypent-4-en-2-ylcarbamat (74a)  
 
 
 
 
 
 
 
tert-Butyl-(S)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-
yl)-3-oxopentan-2-ylcarbamat (78a) 
 
 
 
 
 
tert-Butyl-(R)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-
yl)-3-oxopentan-2-ylcarbamat (78b) 
220 200 180 160 140 120 100 80 60 40 20
(ppm)
14.09
18.13
22.29
25.78
28.02
28.45
29.39
36.64
42.13
44.80
46.23
55.21
79.64
128.37
129.40
130.77
133.65
155.07209.57
25.02
8.0 7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
0.95
1.31
1.43
1.71
2.02
2.34
2.652.834.32
5.30
5.48
5.82
O
NHBoc
H
H
 
 
 
 
 
 
tert-Butyl-(2S,3S)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-
inden-4-yl)-3-hydroxypentan-2-ylcarbamat (75a) 
7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5
0.991.16
1.26
1.46
1.58
1.81
2.03
2.88
3.46
3.63
4.67
5.41
5.46
5.81
5.83
HO
NHBoc
H
H
160 140 120 100 80 60 40 20
(ppm)
14.00
18.34
22.17
25.71
28.40
29.33
31.15
42.44
43.19
44.75
46.24
50.37
75.2279.31
128.67
129.42
131.03
133.57
156.13
(ppm)
 
 
 
 
 
 
 
 
tert-Butyl-(2S,3R)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-
inden-4-yl)-3-hydroxypentan-2-ylcarbamat (75c) 
7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
0
.4
9
0
.3
0
0
.5
5
0
.1
9
0
.0
8
0
.1
3
0
.0
7
0
.1
1
0
.1
1
0.971.061.45
1.61
1.81
2.02
2.88
3.58
3.68
4.77
5.28
5.46
5.83
HO
NHBoc
H
H
0
.1
1
0
.1
2
0
.1
0
0
.6
8
1
.5
1
0
.4
2
0
.5
3
160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0
(ppm)
13.97
22.18
25.69
27.32
28.42
29.32
30.83
43.13
43.36
44.75
46.26
50.2875.1179.42
128.58
129.36
133.46
155.83
14.35
131.08
 
 
 
 
 
 
 
tert-Butyl-(2R,3S)-5-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-
inden-4-yl)-3-hydroxypentan-2-ylcarbamat (75b) 
8 7 6 5 4 3 2 1 0
(ppm)
5
.3
1
3
.7
8
4
.2
5
2
.3
5
0
.6
8
2
.1
1
0
.4
2
0
.9
2
0
.7
2
0.971.091.45
2.02
2.88
3.59
3.68
4.77
5.43
5.83
HO
NHBoc
H
H
2
.1
1
3
.9
2
2
0
.6
5
8
.7
2
170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10
(ppm)
14.13
14.58
22.26
25.78
28.48
29.39
30.45
42.44
44.77
46.29
50.7274.60
79.37
128.59
129.34
130.89
133.50
155.71
 
 
 
 
 
 
 
 
(3R,4S)-4-Amino-1-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-
inden-4-yl)pentan-3-ol (epi-16) 
HO
NH2
H
H
6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
2
.9
9
5
.5
5
4
.0
1
7
.1
7
1
.5
2
0
.3
4
0
.4
8
0
.4
8
0
.8
6
0
.3
2
0.971.19
1.281.60
1.72
1.83
2.02
2.192.903.243.64
5.29
5.395.495.80
140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10
(ppm)
12.12
14.58
23.23
28.57
29.15
30.57
31.6144.60
46.2147.75
52.31
72.49
130.35
132.20
134.84
   
  
 
 
 
 
(4S,5R)-5-(2-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-But-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-inden-4-
yl)ethyl-4-methyloxazolidin-2-on (79)    
0
.0
9
0
.1
5
0
.3
8
0
.0
8
0
.0
2
0
.0
3
0
.0
3
0
.0
5
0
.0
2
0
.0
5
0
.1
4
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(3S,4R)-4-Amino-1-((3aR,4S,5R,7aS)-5-((E)-but-1-enyl)-2,3,3a,4,5,7a-hexahydro-1H-
inden-4-yl)pentan-3-ol (17) 
 
 
 
 
 
 
Zu 8.2: Totalsynthese des (+)-Mitsugashiwalactons (18) 
 
Succinaldehyd (116) 
220 200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0
(ppm)
35.90
199.71
11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0
(ppm)
2.80
9.80
O
O
 
 
 
 
 
 
Methyl-(triphenylphosphoranyliden)acetat (35) 
9 8 7 6 5 4 3 2 1 0
0
.0
5
0
.1
4
0
.3
4
2.91
3.53
7.44
7.46
7.66
7.68
Ph3P
O
O
0
.1
7
0
.3
3
(ppm)
180 160 140 120 100 80 60 40 20
(ppm)
35.91
49.73
128.60
128.71
131.85
132.93
 
 
 
 
 
 
 
 
(2E,6E)-Dimethylocta-2,6-diendioat (118) 
 
 
 
 
 
 
 
(2E,6E)-Octa-2,6-dien-1,8-diol (119) 
 
 
 
 
 
 
 
(2E,6E)-Octa-2,6-diendial (115) 
 
 
 
 
 
 
 
 
(S)-2-(Diphenyl(trimethylsilyloxy)methyl)pyrrolidin (14b) 
 
 
 
 
 
 
 
 
(R)-5-(2-Oxoethyl)cyclopent-1-encarbaldehyd (114) 
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0
(ppm)
30.30
32.24
36.54
47.45
148.40
154.65
189.60
201.48
O
O
11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0(ppm)
1.24
1.63
2.37
2.62
2.98
3.03
3.42
6.92
9.76
 
 
 
 
 
 
 
(R)-2-(2-(Hydroxymethyl)cyclopent-2-enyl)ethanol (122) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(R)-(5-(2-Acetoxyethyl)cyclopent-1-enyl)methylacetat (123) 
O
O
O
O
7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
1.52
1.601.96
1.84
2.06
2.09
2.32
2.74
4.09
4.63
5.74
2.17
0
(ppm)
180 160 140 120 100 80 60 40 20
20.9629.93
30.92
32.09
42.18
61.82
63.12
130.00
140.87
170.85172.76
H
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(R)-(5-(2-(4-Nitrobenzoyloxy)ethyl)cyclopent-1-enyl)methyl-4-nitrobenzoat (124) 
 
 
 
 
 
 
 
(R)-((R*)-5-(2-((R*)-3,3,3-Trifluoro-2-methoxy-2-phenylpropanoyloxy)ethyl)cyclopent-1-
enyl)methyl-3,3,3-trifluoro-2-methoxy-2-phenylpropanoat (R)-125a und (S)-125b 
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0
(ppm)
29.67
30.96
31.70
42.07
55.41
63.40
64.95
122.13
127.25
127.28
128.41
129.60
132.08
139.32
166.30166.57
8 7 6 5 4 3 2 1 0
(ppm)
0
.0
9
0
.0
3
0
.0
3
0
.2
2
0
.0
7
0
.0
8
0
.0
4
0
.2
3
1.56
2.08
2.31
2.62
3.54
3.56
4.26
5.76
5.78
7.40
7.51
4.83
2.15
1.96
0
.0
1
0
.0
7
0
.1
5
0
.0
3
O
H
O
O
R*
O
R*
R* =C(OMe)(CF3)(C6H5)
 
 
 
 
 
 
 
19F-NMR-Spektren von (R)-((R)-5-(2-((R)-3,3,3-Trifluoro-2-methoxy-2-phenylpropanoyl-
oxy)ethyl)cyclopent-1-enyl)methyl-3,3,3-trifluoro-2-methoxy-2-phenylpropanoat ((R)-
125a) und (S)-125b 
 
 
 
 
 
 
 
 
(R)-4,4a,5,6-Tetrahydrocyclopenta[c]pyran-1-3H-on (97) 
7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
1.26
1.65
2.082.36
2.47
2.97
4.314.44
6.99
180 160 140 120 100 80 60 40 20 0
(ppm)
30.84
31.70
32.68
42.05
69.65
134.72
145.49
163.54
O
O
H
 
 
 
 
 
 
 
 
(4aR,7S,7aR)-7-Methylhexahydrocyclopenta[c]pyran-1-3H-on,  
(+)-Mitsugashiwalacton (18) 
8.5 8.0 7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
0
.1
8
0
.0
8
0
.0
4
0
.0
4
0
.0
4
0
.0
4
1.22
1.57
1.90
2.01
2.38
2.58
4.21
4.33
0
.0
6
0
.0
4
0
.0
4
2.23
0
.0
8
O
O
H
H
H
180 160 140 120 100 80 60 40 20 0
(ppm)
19.90
29.24
32.70
36.21
39.53
50.15
66.86
174.61
34.67
1.18
1.33
 
 
 
 
 
 
 
 
(2E,6E)-Methyl-8-oxo-8-phenylocta-2,6-dienoat (131) 
 
 
 
 
 
 
 
 
(2E,6E)-Methyl-8-oxonona-2,6-dienoat (132) 
0
.1
7
0
.0
5
0
.0
6
0
.2
3
0
.0
6
0
.0
5
0
.2
1
 
 
 
 
 
 
 
 
(2E,6E)-1-Phenylocta-2,6-dien-1,8-diol (133) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(2E,6E)-Nona-2,6-dien-1,8-diol (134) 
7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 0
(ppm)
0
.2
2
0
.2
6
0
.1
2
0
.1
1
0
.0
6
1.21
1.22
2.10
2.482.58
4.04
4.225.50
5.62
160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0
(ppm)
23.30
31.42
31.5763.26
68.60
129.56
129.64
131.85
134.75
HO
OH
0
.1
7
0
.0
6
 
 
 
 
 
 
 
(2E,6E)-8-Oxo-8-phenylocta-2,6-dien-dienal (135) 
 
 
 
 
 
 
 
 
(2E,6E)-8-Oxonona-2,6-dienal (136) 
220 200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0
(ppm)
27.03
30.74
131.98
133.46
145.19
155.88
193.55
198.08
10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0
(ppm)
0
.2
6
0
.1
5
0
.1
6
0
.0
8
2.22
2.45
2.52
6.08
6.12
6.736.83
9.48
9.50
O
O
0
.3
6
 
 
 
 
 
 
 
 
(R)-5-(2-Oxo-2-phenylethyl)cyclopent-1-encarbaldehyd (137) 
10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0
(ppm)
0
.0
3
0
.0
2
0
.0
2
0
.0
2
0
.0
1
0
.0
8
0
.0
3
0
.0
1
2.062.773.71
6.95
7.47
7.57
8.00
9.83
O
O
H
0
.0
3
1.76
2.36
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Gaschromatogramme und HPLC-Chromatogramme der Cyclopenten-Derivate 123 und 
124 (Kap. 4.4.5, Tab. 10) und 137 (Kap. 4.6.2) 
 
Gaschromatogramm von (R)-(5-(2-Acetoxyethyl)cyclopent-1-enyl)methylacetat (123): 
 
6β-TBDM, He 1.5 mL/min, 60 °C (2 min)-2 °C/min-160 °C-30 °C/min-200 °C(2 min). 
 
HPLC-Chromatogramm von (rac)-(5-(2-(4-Nitrobenzoyloxy)ethyl)cyclopent-1-
enyl)methyl-4-nitrobenzoat (124) mit rac-14b: 
 
HPLC 1200: Daicel Chiralpak IB, n-Hexan/iso-PrOH 85:15, 1.0 mL/min. 
 
 
 
 
 
 
 
HPLC-Chromatogramm von 124 (Eintrag 2, Tab. 10, Kap. 4.4.5) mit 14b: 
 
HPLC 1200: Daicel Chiralpak IB, n-Hexan/iso-PrOH 85:15, 1.0 mL/min. 
 
 
HPLC-Chromatogramm von 124 (Eintrag 4, Tab. 10, Kap. 4.4.5) mit 14d: 
 
HPLC 1200: Daicel Chiralpak IB, n-Hexan/iso-PrOH 85:15, 1.0 mL/min. 
 
 
 
 
 
 
HPLC-Chromatogramm von 124 (Eintrag 5, Tab. 10, Kap. 4.4.5) mit 14e: 
 
HPLC 1200: Daicel Chiralpak IB, n-Hexan/iso-PrOH 85:15, 1.0 mL/min. 
 
 
HPLC-Chromatogramm von rac-137 (Kap. 4.6.2) mit rac-14b: 
 
HPLC 1200: Daicel Chiralpak IA, n-Hexan/iso-PrOH 90:10, 0.5 mL/min. 
 
 
 
 
 
 
 
HPLC-Chromatogramm von 137 (Kap. 4.6.2) mit 14b: 
 
HPLC 1200: Daicel Chiralpak IA, n-Hexan/iso-PrOH 90:10, 0.5 mL/min. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Zu 8.3: Darstellung 2,6-disubstituierte Tetrahydropyrane 
 
4-(1,3-Dioxolan-2-yl)butanal (161) 
 
 
 
 
(5Z)-Oct-5-enal (159) 
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Hexyltriphenylphosphoniumbromid (163) 
 
 
(5Z)-Undec-5-enal (160) 
 
 
 
 
 
anti-2-(1-Hydroxyhexyl)cyclopentanon  (169a) 
 
 
 
 
 
 
 
 
syn-2-(1-Hydroxyhexyl)cyclopentanon (169b) 
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anti-(Z)-2-(1-Hydroxyoct-5-enyl)cyclopentanon (171a) 
 
 
 
 
 
 
 
 
syn-(Z)-2-(1-Hydroxyoct-5-enyl)cyclopentanon (171b)  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
(E)-2-((Z)-Oct-5-enyliden)cyclopentanon (172) 
 
 
 
 
 
 
 
 
anti-(Z)-2-(1-Hydroxyundec-5-enyl)cyclopentanon (173a) 
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syn-(Z)-2-(1-Hydroxyundec-5-enyl)cyclopentanon (173b) 
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(E)-2-((Z)-Undec-5-enyliden)cyclopentanon (174) 
 
 
 
 
 
 
 
2-(6-Prop-1-enyl)tetrahydro-2H-pyran-2-yl)cyclopentanon (181a,b) 
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2-(6-Prop-1-enyl)tetrahydro-2H-pyran-2-yl)cyclopentanon (181c,d) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
2-(6-(Hex-1-enyl)tetrahydro-2H-pyran-2-yl)cyclopentanon (184a,b) 
O
O
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Massenspektrum (EI, 70 eV) von 184a,b: 
 
 
 
2-(6-(Hex-1-enyl)tetrahydro-2H-pyran-2-yl)cyclopentanon (184c,d) 
 
  
Massenspektrum (EI, 70 eV) von 184c,d: 
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